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1. Bevezetés

A fémionok szerves kismolekulakkal alkotott komplexei a kornyezetiinkben mindenhol
jelen vannak.

Az ¢l szervezetekben fontos és igen valtozatos biologiai funkciokat latnak el. Erre
példaként a pirroltartalmt porfinvazas vegyiiletek kiilonb6z6é fémkomplexeit — a ndovények
fotoszintézisében kozponti szerepet jatszd magnézium(Il)-iont tartalmazo fényabszorbealo
klorofillt, a gerincesek gazszallité fehérjéinek (hemoglobin, mioglobin) vas(II)-tartalmt Hem
prosztetikus csoportjat, illetve a mikroorganizmusok altal termelt, az idegrendszerre ¢és
vérképzésre jotékony hatasu kobalt(111) kozponta Bio-vitamint — hozom.

A vegyliletosztaly mesterségesen eldallitott szarmazékai szamos terlileten nyertek
alkalmazast. Kiemelhet6 példaul a kémiai szintézisekben torténd felhasznalasuk, ahol tobbek
kozott polimerizacios, redoxi, hidrogénezési, szerves kapcsolasi €s enantioszelektiv reakciok
hatékony katalizatoraiként hasznositjak éket.*

A gybgyaszatban ugyancsak megtalalhatok az ilyen tipust fémkomplexek. Kozismert
példaként emlitem az eziist(I) szulfadiazinnal, valamint a bizmut(III) citromsavval képzett
komplexeit. Az elobbit mikrobaellenes hatasai miatt égési sériilések, mig az utobbit
gyomorfekélyben szenvedd betegek kezelésére hasznaljak.?

Ezen a teriileten talan a legjelentdsebb képviselok a rakgydgyaszathoz kothetok. Itt
emlitem meg a gadolinium(IIl) kelatképz6 szerves ligandumokkal képzett komplexeit (pl.
DOTA-Gd), melyeket képalkoto diagnosztikiban MRI kontrasztanyagokként hasznalnak.? Ki
kell emelnem tovabba a platina(ll) siknégyzetes komplexeit (pl. karboplatin, oxaliplatin),
melyek kemoterapids szerként a kiilonféle raktipusban szenvedd betegek gyogyszeres
kezelésében nyertek felhasznalast.>

A platinacsoportbeli fémionok tn. félszendvics tipustt komplexei az egyik kiterjedten
tanulmanyozott alcsoportja a szerves ligandumokkal képzett fémkomplexeknek. A fenti
példakhoz hasonldan ezeknek a vegyiileteknek is vizsgaljdk pl. szerves szintézisekben a
katalitikus aktivitasait,>® illetve tesztelik bioldgiai, pl. mikroba- és rékellenes hatasait.>013

Az N- és C-glikozil-heterociklusok szénhidratalapt kismolekulak, melyek a cukoregységet
¢s heterociklust 6sszekoto kozvetlen C-N vagy C-C kotéseknek koszonhetéen megndvekedett
kémiai és metabolikus stabilitassal rendelkeznek az O-glikozidokhoz képest. Tobbek kozott e
tulajdonsagukra alapozva az ilyen tipusu vegyiiletekkel a szénhidratalapu gyogyszertervezés
teriiletén szdmolnak. Ezek a kutatdsok példaul a furan6zgytiriis N- és C-nukleozid analégok

korében mar igen jelentds sikereket is hoztak.!*'® Az elmult 20-25 évben mintegy 14



képviselojiikbdl valt gydgyszerhatéanyag. Kozottiik, egyebek mellett talalunk antiviralis (pl.
Remdesivir és Molnupiravir (COVID-19), Azvudin (HIV), Sofosbuvir (Hepatitis C) és
rakellenes (pl. Azacitidine, Decitabine, Clofarabine, Nelarabine, Forodesine) szereket is.'®
Piranozgytriis heterociklusokat is nagy szamban szintetizaltak mar, és a biologiai aktivitasaik
tanulmanyozasa soran pl. antidiabetikus, mikréba- és rakellenes hatasti szarmazékokat
deritettek fel.16-18

A Debreceni Egyetem Kémiai Intézetében miikodé Kémiai Glikobiologiai
Kutatocsoporban is tobb évtizede foglalkoznak glikopiranozil-heterociklusok eléallitasaval,
elsésorban hatasaik biologiai targeteken torténd tesztelésére.l’'® A kutatdcsoporthoz
csatlakozva a doktori munkam soran én is glikopiranozil-heterociklusokat szintetizaltam,
melyeket mint kelatképzd ligandumokat hasznéltam fel potencidlisan rak- és baktériumellenes

platinafém félszendvics komplexek elballitasara.



2. Irodalmi attekintés

2.1. A platinafém komplexek biolégiai és egyéb alkalmazasi lehetéségei
2.1.1. A rakellenes hatasu platinok és lehetséges helyettesitoik

Amint azt a bevezet6ben emlitettem, a rakos betegek kemoterapias kezelése soran egyebek
mellett siknégyzetes platina(ll)-komplexeket, igynevezett platinokat alkalmaznak.*

A platinok sejtosztodas gatlast eléidézve citotoxikus hatast fejtenek ki: a rakos sejtekbe
jutva — a hidrolizisiiket kovetéen — DNS nukleobazisokkal keresztkotéseket létrehozva
akadalyozzik meg a DNS replikaciot.*

A vegyliletcsoport els6 képvisel6je a ciszplatin (1. abra, 1), melyet az 1970-es évek végén
here- és petefészekrak kezelésére engedélyeztek. Napjainkra vilagszerte elterjedten alkalmazott
kemoterapias szerré valt, melyet szamos egyéb raktipus (pl. hugyhdlyag-, tiidérak, melanéma,
agydaganat stb.) kezelése soran is felhasznalnak. A ciszplatin sikere nyoman kiindulé kutatasok
szamos hatasos rokonvegyiiletet eredményeztek, melyek koziil tobb szarmazék is taljutott a
klinikai kiprobalas fazisain. Koziiliik a karboplatin (2) és az oxaliplatin (3) az 1989-es, valamint
a 1996-0s engedélyezést kovetden globalisan hozzaférhetd kemoterdpias gyodgyszer lett. A
karboplatin pl. a petefészekrakban, mig az oxaliplatin a vastagbélrakban szenvedd betegek
terapiajaban nyert felhasznalast. Emellett tovabbi harom szarmazék, a nedaplatin (4),

heptaplatin (5) és lodaplatin (6) is emlitend6, melyek rakellenes szerként azsiai orszagokban

keriiltek forgalomba.®*

0
HN__ Cl HyN_ O NH2 0
Pt _Pt
H3N Cl H3N \O o)
@]
1 Ciszplatin 2 Karboplatin 3 Oxaliplatin
(1978) (1989) (2002)
Vilagszerte Vilagszerte Vilagszerte
)
\ / f ’CNHZ 0 NH2
HaN” NA, "0
]
4 Nedaplatin 5 Heptaplatin 6 Lodaplatin
(1995) (1999) (2010)
Japan Korea Kina

1. abra: Kemoterapias szerként forgalomban 1év6 platinakomplexek és engedélyezésiik éve



A platinok rakgyogyaszatban mutatott hatékonysagat és jelent0ségét bizonyitja az a tény,
hogy még manapsag iS a kemoterapiara szoruld rakbetegek csaknem felét ilyen
fémkomplexekkel kezelik.?

Ennek ellenére a hasznalatukkal kapcsolatosan tobb hatrany is felmeriil. Az egyik az, hogy
a platinok nem csupan a rakos sejtekkel szemben fejtik ki a hatasukat, az egészséges —
kiilondsen a gyorsan ndvekvd (pl. bélrendszeri, szortiiszé, csontveld) — sejtekre nézve is
toxikusak. A szelektivitas hianyabol fakaddan a platinokkal kezelt pacienseknél gyakoriak a
sulyos, akar visszafordithatatlan karokat okozo mellékhatasok (pl. idegrendszeri, hallas- és
vesekarosodas). Emellett a hosszantarto alkalmazasuk soran a rakos sejtek velikk szemben
kialakulo rezisztenciaja is korlatozza a hatékony hasznalatukat.’

A potencialisan rakellenes fémkomplexek korében végzett jelenlegi kutatasok soran
elsésorban a fenti problémak megoldasara keresnek alternativ lehetdségeket,® melyek koziil
néhany igéretes irdnyt a kovetkezdkben kiilon kiemelek.

A platinoknak a nanotechnolégia eszkozeivel torténd tovabbfejlesztése egy igen intenziven
kutatott teriilet.®> A hatéanyagot ekkor egy olyan specialis biokompatibilis hordozohoz kétik (pl.
dendrimerhez, arany nanorudhoz) vagy azzal kapszulazzak (pl. liposzomaval, lipidburkos
nanokapszulaval, szén nanocs6vel), amivel a komplex rakos sejtek iranti affinitasa novelheto.
fgy egyfajta iranyitott célbajuttatis valik lehetdvé, mely megoldast kinal tobbek kozott a
szelektivitasi problémara. Tovabbi elonyként emlithetd, hogy a nanostrukturakkal
reverzibilisen modositott komplexek stabilitasa megdrizheté. Emellett akar lassu és folyamatos
hatéanyag kibocsatas is elérheté, mellyel a komplexek alkalmazott dézisa is csdkkenthetd. !

Széles korben vizsgadljdk a tobb célponton hatdé fémkomplexek kifejlesztésének
lehetdségeit is. Ennek egyik modja lehet az, ha egy olyan molekularészletet, tin. vektor
molekulat (pl. biotin, hormon, szénhidrat) épitenek be a komplexbe, mely segiti a hatéanyag
rakos sejtbe jutasat.® Erre példaként egy gliikoz egységgel modositott oxaliplatin-szarmazékot
mutatok be (2. abra, 7).>%° A rékos sejteknek a gyors ndvekedésiik kovetkeztében nagy az
energiaigénylik, melyet jelentds részben gliikoztranszporterek kozvetitésével, gliikozfelvetel
révén fedeznek. Igy azt feltételezik, hogy szénhidrat egységet tartalmazé komplexek a
cukorrésziik segitségével tudnak ilyen szallité fehérjékhez kotddni, igy a hatdanyag a transzport
folyamat révén konnyebben képes bejutni a sejtbe. A 7 oxaliplatin-szarmazék vizsgalatai azt
mutattak, hogy a vegyiilet a gliikdz transzporter 1 (GLUT1) fehérjével valo kdlcsonhatas
eredményeként jut be a rdkos sejtbe. Ez a komplex alacsony mikromolos citotoxikus hatéast
mutatott (pl. 1Cso = 0.18 uM, A2780 petefészekrak sejtvonal) és a rakos sejtekre nézve

szelektivnek is bizonyult.?



OH

2. abra: Egy szelektiv rakellenes hatassal rendelkez6 gliikoztartalmt Pt(11)-komplex

A tobb célponton hat6 fejlesztések masik iranya az, hogy egy olyan farmakofor csoporttal
latjak el az alapvegyiiletet, mely legalabb egy, a DNS-t6l eltéré — de a rakos sejt miikodésében
kulcsszerepet jatszo — molekularis célponton (pl. enzimen, peptiden, intracellularis fehérjén)
hat.3

A platinok lehetséges kivaltasara irdnyuld kutatasok harmadik fontos teriilete a mas fémion
kozponti komplexek vizsgalata. A platina elsddleges alternativ helyettesitdiként tekintenek a
platinacsoportba tartozd egyéb fémekre. Els6ként féleg ruténiumionokkal (Ru(ll), Ru(lll))
alkotott komplexeket kezdtek el vizsgilni,®?1% mivel e fémionok ligandumcsere kinetikaja
hasonlé, mint a referencia Pt(11)-ionoké.™® A kutatasokat kiterjesztették mas platinacsoportbeli
fémionokra is.29%4%6 |lyen komplexek akar a platinoktol eltéré hatasmechanizmus szerint
fejthetnek ki rakellenes hatast, igy alkalmazasuk egyidejiileg a szelektivitas / toxicitas és a
rezisztencia problémajara is megoldast teremthet. 31323

Ezen a teriileten mar biztaté eredmények sziilettek ruténiumtartalma komplexek vizsgélatai
soran. A 3. abran olyan Ru(lll)- és Ru(Il)-komplexeket mutatok be, melyek a klinikai
kiprobalasig is eljutottak. A 8 imidazolium transz[tetrakloro(dimetilszufoxid)imidazol
ruténium(I1I)] jelentds attétképzés gatlo hatasarol ismert, erre utal a gyakran hasznalatos masik
neve, a NAMI-A (NAMI = ,New Anticancer Metastasis Inhibitor”) is. A vegyiiletet fazis II-
ben nem kissejtes tiidérakos betegeken tesztelték, azonban a sziikségszerti dozisnovelésbol
fakado mellékhatasok megjelenése miatt a klinikai vizsgalatok folytatdsara mar nem keriilt
sor.32.23 Az indazolium transz[tetraklorobisz(indazol)ruténium(III)] komplex (9, KP1019)
tumorsejtes vizsgalatokban vastagbélrdk ellenes szerként aktivnak bizonyult. Oldhatésagi
problémak miatt azonban a klinikai kisérleteket (jelenleg fazis I-ben) az ellenionként Na*-t
tartalmazo, jobb vizoldékonysagu analdggal (10, KP1339) folytatjak.>?* A TLD1433 Ru(ll)-
alaptt komplexet (11) fotodinamikus rakterapiaban vald alkalmazasra fejlesztették ki. Ez a
komplex a beadast kovetden fénybesugarzas hatdsara aktivalodik. A gerjesztés helyén az
aktivalt forma reaktiv oxigén részecskék (ROS) generalasaval oxidativ stresszt képes kivaltani,
melyre a rakos sejtek rendkiviil érzékenyek. A vegyiiletet jelenleg hiigyholyag rakban szenvedd

betegek lehetséges kezelésére fazis I-ben vizsgaljak.?
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3. abra: Klinikai kisérletekben vizsgalt ruténiumkomplexek

2.1.2. Platinafém félszendvics komplexek

A platinacsoportbeli fémionokkal alkotott komplexek egyik jelentds osztalyat az tun.
félszendvics komplexek alkotjak,>1%132330 melyeknek tobbek kozott a rakellenes hatésait is
széles korben vizsgaljak. Mivel a PhD kutatomunkdm sordn ¢én is ilyen tipusi komplexek
szintézisével foglalkoztam, a vegyiiletcsaladdal kapcsolatos ismereteket részletesebben ebben
a kiilon fejezetben mutatom be.

A félszendvics komplexekben a platinacsoportbeli kézponti fémionhoz (pl. Ru(ll), Os(l1),
Ir(111), Rh(111)) minden esetben hexa- vagy pentahapto kotésmoddal koordinalodik egy arén
vagy egy arenil egység (4. abra). A fémion hat koordinacids helye koziil harmat ez a nagy
térkitoltési, sikalkatd aromds csoport foglal el, kialakitva ezaltal egy torzult, pszeudo
oktaéderes geometriaval jellemezheté komplexet. Ennek a ligandumnak fontos szerepe van a
fémion +2-es vagy +3-as oxidacios allapotanak stabilizalasaban is. A fémion megmaradt harom
koordinacios helyére igen nagy variacios lehetéséggel donoratomo(ka)t (pl. szén-, nitrogén-,
foszfor-, oxigén- vagy kénatom) tartalmazo egy- vagy kétfogu ligandumok, valamint halogének
vagy mas cserélhet6 csoportok kertilhetnek (4. abra). Az egyes szerkezeti elemek (pl. az aromas
egység vagy a heteroatomokat tartalmazo ligandumok) valtoztatasaval a komplex toltése, lipofil
/ hidrofil jellege is modosithato, igy a vegyiiletek a biologiai hatas és/vagy a jo biohasznosulas

elérésének iranyaba hangolhatok,>10-13.23-30

Ar = n8-arén vagy n’-arenil (n = haptocitas)
M = Ru(ll), Os(ll), Ir(lll), Rh(lll)
M\
Gl | L, LG=CIBr I, OH, H0
LG/l Ly, Ly =C-, N-, P-, O-, S-donoratomot tartalmazo egy- vagy kétfogu ligandum

4. abra: A platinafém félszendvics komplexek altalanos szerkezete



2.1.2.1. Rakellenes hatasu platinafém félszendvics komplexek

Foszfortartalmu ligandumok beépitése a platinafém félszendvics komplexekbe igen
gyakori.1013232 Ezekre példaként az in. RAPTA komplexeket emlitem. Az elnevezésiik a
kezdeti alap osszetételiikre utalva az R mint ruténium, A mint arén / arenil és a PTA mint 1,3,5-
triaza-7-foszfaadamantan roviditésekbdl tevodik 6ssze. A vegyiiletcsalad egyik legismertebb
képvisel6je a para-cimol szubsztituenst tartalmazé RAPTA-C (5. abra, 12), mely citotoxikus
hatdst mutatott pl. petefészekrak sejtvonalon (ICso = 353 uM, A2780),%! illetve in vivo
a DNS-sel kolcsonhatva, hanem a DNS kornyezetében talalhato hiszton fehérjékhez (azok N-
vagy S-donoratomt aminosavjaihoz) kétédve vélt ki citotoxikus hatast.®?

Egyfogt ligandumként gyakran hasznalatosak N-donoratomot tartalmazé molekulak
i5.10132325 A7 5 abran két imidazoltartalmi Ru(II)-komplexet emeltem ki. A 13 vegyiilet
alacsony mikromolos citotoxikus hatdst mutatott tiido- , vastagbél- és mellrdk sejtvonalakon
(ICs0 = 22-37 uM).® A biolégiai vizsgalatok soran kimutattdk, hogy e vegyiilet P-glikoprotein
(egy ,,multidrug” rezisztens, a sejtben 1évé idegen anyagok kijuttatasaért felelés plazmamebran
fehérje) gatld tulajdonsagot mutat, mely feltehetéen Osszefiiggésben all az antineoplasztikus
hatassal, de ettd] fliggetleniil DNS interkalatorként is miikddhet.>® A 14 etakrinsav-tartalmt
Ru(ll)-komplex mikromolos gatloszernek bizonyult ciszplatin rezisztens petefészekrak
sejtvonalon (ICso = 12.9 uM, A2780R), ami valdsziniisithet6en glutation transzferaz (GST P1-
1) enzim gatlason is alapul 3*

A félszendvics tipust komplexek koordinacios szférajaba igen valtozatos modon épithetdk
be kétfogu, kelatképzd ligandumok is.>1013232% Nagy szamban ismertek pl. N,N-bidentat
ligandumokkal képzett komplexek, melyek egyik f6 vezérmolekuldja a RAED roviditésii,
etilén-diaminnal képzett Ru(I1)-komplex (5. abra, 15, RM175).132" Ez a vegyiilet in vitro és in
vivo vizsgalatok soran is aktivnak bizonyult, gatl6 hatasa pl. ciszplatin rezisztens petefészekrak
sejtvonalon (ICso = 1.0 uM, A2780R) egy nagysagrenddel feliilmulja a karboplatinét (ICso = 10
uM).® A rakellenes hatds DNS-sel megvalosuld kdlesonhatds eredménye. A 15 elsdsorban
guanin bazissal kialakulé komplexét az etilén-diamin ligandum aminocsoportja hidrogén
kotésen keresztiil, mig a sikalkata bifenil molekularészlet DNS interkaldcio6 révén képes tovabb
stabilizalni.t®

Kelatképzé N-donoratomot gyakran nitrogén-heterociklusos molekularészlet szolgaltat.
Ilyen példaul a 16 2-fenilazo-piridino félszendvics Os(Il)-komplex, melynél az ottagh

kelatgylri kialakitasaban a piridingylri nitrogénje is részt vesz (5. abra). A vegylilet



szubmikromolos inhibiciot valtott ki pl. ciszplatin rezisztens petefészekrak sejtvonalon (ICso =
0.23 uM, A2780R).%® A bioldgiai vizsgalatok alapjan azt valdsziniisitik, hogy ez a vegyiilet
nem DNS-sel kdlcsonhatva, hanem inkabb redoxifolyamatot katalizalva mitkkodhet. A komplex
ROS képzddést és ezzel jard oxidativ stresszt is kivalt.

A 17 indol-benzazepinnel komplexalt Ru(ll)-vegyiilet (5. abra) ciklin-dependens kinaz
(CDK) inhibicids hatast mutatott, mikdzben pl. petefészek-, vastagbél- és nem kissejtes tiidérak
sejtvonalakon alacsony mikromolos (ICso = 1.6-5.2 uM) rakellenes szernek bizonyult.3” A
vegyiilet enzimgatlé tulajdonsagat alapul véve azt feltételezik, hogy ez a komplex a tumorsejtek
anyagcserefolyamatait megzavarva lassithatja a sejtosztodast, igy valthat ki daganatellenes
hatast.3’

Nagyméreti hidrofob kelatképzé ligandumok jelentésen képesek ndvelni pl. az ionos
komplexek lipofil jellegét, igy azok konnyebben tudnak bejutni a célsejtbe. Erre példaként egy
anellalt heterociklust N,N-kelatorként tartalmazd Rh(lll)-komplexet mutatok be (5. abra, 18).
A lipofilicitds novelése mellett ennek a sikalkatd heteroaromas ligandumnak DNS
interkalatorként a rakellenes hatas kivaltasaban is fontos szerep tulajdonithato. A vegyiilet mell-
és vastagbélrak ellen mutatott jo hatast (ICso = 0.8 és 3.2 pM).*

A félszendvics tipusi komplexek korében ismertek rakellenes hatast tobbmagvia
komplexek is. Ilyen példaul a 19 kétmagva Ru(ll)-komplex (5. abra), mely UV fény hatasara
aktivalodik. A besugarzast kovetden az egyik fémion elvesziti az indan aromas egységét is, ami
fluoreszcens sajatsagu, igy a komplex sejtbeli lokalizacidja is nyomonkdvethetd.

A C,N-, N,S-, N,O-, illetve O,0-donoratomokat tartalmazé kelatképzé ligandumokkal
alkotott komplexek kozott is szdmos antineoplasztikus tulajdonsaggal rendelkezd molekula
talalhat6.>10-1323-29 Ezeknek a vegyiilettipusoknak egy-egy képviseldjét tiintettem még fel az 5.
abran.

A 20 2-fenilpiridin-tartalma Ir(l111)-komplex esetében kimutattak, hogy a komplex
biokatalizatorként képes a sejtben talalhaté hidridforrasokbol (pl. NADH, formiat) oxigén
jelenlétében HoO2-0t, illetve mas ROS-t képezve akar nanomolos citotoxikus hatast (ICsp = 0.12
uM, A2780) kivaltani.*°

A 21 2-piridin-karbotioamid kelatort tartalmazo Os(I1)-komplex mikromolos citotoxikus
hatast mutatott petefészek-, vastagbél- és nem Kkissejtes tiidérak sejtvonalakon (ICso = 6-29
uM).* A vegyiilet még savas koriilmények kozott is igen nagy stabilitast mutatott, igy oralisan

alkalmazhat6 rakellenes szerként tekintenek ra.*!



A 5,7-dikl6r-8-hidroxikinolin Ru(Il)-komplexe (22) nanomolos antiproliferativ aktivitast
mutatott holyag-, maj- és gyomorrak sejtvonalakon (ICso = 0.02-0.27 uM), mig egészséges

majsejtre nézve nem volt toxikus, igy szelektiv gatlszernek is tekinthetd.*?

Egyfogu P- és N-donor ligandumokat tartalmazé komplexek
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5. abra: Rakellenes hatassal rendelkez6 platinafém félszendvics komplexek
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A topoizomerazok a DNS replikacios folyamatokban résztvevd enzimek, tGlmiikddésiik
jellemz6 a rakos sejtekre. A rakterapia szempontjabol igy ezeket az enzimeket lehetséges
molekuaris célpontoknak tekintik. A flavonoidok ismerten topoizomeraz inhibitorok, mely
megalapozta a fémkomplexeik hatdsanak vizsgalatait is.** A 23 3-hidroxi-flavonoiddal O,0-
kelatgytrit képz6é Ru(ll)-komplex alacsony mikromo6lomos tartomanyban gatld topoizomeraz
Ilo enzim inhibitor (< 20 uM), mely feltehetéen ebbdl kifolydlag antineoplasztikus hatassal (pl.
ICso = 0.86 uM, CH1 petefészekrak) is bir.*3

2.1.2.2. Egyéb bioldgiai hatdssal rendelkezé platinafém félszendvics komplexek

A platinafémek félszendvics tipusu komplexeinek nem csak a rakellenes, hanem egyéb
biologiai hatasait is tanulmanyozzak. A 6. abran néhany olyan szarmazékot mutatok be, melyek
kiilonb6zé mikroorganizmusokkal szemben bizonyultak aktivnak.

Szamos anellalt heterociklusos N,N- ¢és N,O-kelatort tartalmazo komplex esetében
igazoltak antibakterialis hatast. Igy példaul a 24 iminokinolin,* valamint a 25
8-hidroxikinolin* ligandumokat tartalmazé Ru(ll)-komplexek mind Gram pozitiv (MIC = 15-
31 pg/ml, S. aureus), mind Gram negativ (MIC = 10-15 pg/ml, E. coli) baktériumokkal szemben
is mutattak aktivitast.**4°

Ismertek antibakterialis hatast, N,O-kétfogi ligandumként aminosavat tartalmazo
komplexek is. Koziilik pl. a 26 szarmazék estében Mycobacterium torzsekkel szembeni
baktériumellenes hatast (MIC = 5-15 mg/ml) figyeltek meg.*®

Ehhez a részhez kapcsolododan jegyzem meg, hogy az 5. abran bemutatott 16-0s komplex
a rakellenes hatasa mellett Mycobacterium tuberculosis baktériummal szemben is aktivnak
bizonyult (MIC = 1.25 pM), igy mint potenciélis tuberkulézis ellenes szer is emlithet6.*’

A kozelmultban O,0-kelatképzé diketonato ¢és egyfogii N-heterociklusos karbén
ligandumok Rh(Il)-komplexeinek SARS-CoV-2-virusellenes hatasat vizsgaltak. Tobb
vegyiilet (pl. 27 és 28) jelent6s aktivitast mutatott, koziiliik a legjobb gatloszernek a 27 komplex
bizonyult. Osszehasonlité vizsgalatként a vegyiileteket tesztelték egészséges tiidészoveteken is.
Itt toxicitast nem mutattak, igy szelektiv virusellenes vegyiileteknek is tekinthetdk.*® Ezeket a
vegylileteket és analog Ir(IlI)-komplexeket Mycobacterium smegmatis ellen antibakterialis
szerként is megvizsgaltak és kozottiik alacsony mikromolos tartoményban hatasos vegyiileteket
(pl.: 27: MIC = 0.46 pM, 28: MIC = 2.19 uM) azonositottak.4*>°

Az egyfogu N-donor ligandumként Klorokint tartalmazé Ru(Il)-komplex (29) Plasmodium
falciparum parazita ellen bizonyult aktivnak, igy potencialis malaria ellenes szerként tartjak

szamon.*!
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A 30 klortimazollal képzett Ru(ll)-komplex szintén parazitacllenes vegyiilet, tobb tropusi
betegséget okozo korokozoval (Schistosoma mansoni, Leishmania major, Trypanosoma cruzi)
szemben talaltak hatékonynak.®>>® Emellett ez a komplex gombaellenes (Culvularia lunata)

hatassal is rendelkezik.>®

Antibakterialis hatasu komplexek

24

Virusellenes hatasu komplexek

3@;
el

Parazita- és gombaellenes hatasu komplexek

@

o C|CI/ N\/]\j
/&\ J\/V"‘Etz Cl O O

30

6. abra: Egyéb biologiai hatassal rendelkez6 platinafém félszendvics komplexek

2.1.2.3. Katalizatorként alkalmazott platinafém félszendvics komplexek

A bioldgiai alkalmazhatosagon tal a platinacsoportbeli fémionokkal alkotott félszendvics
komplexek szintetikus kémiai felhasznalasi lehet6ségeit is tanulmanyozzak. Szamos komplexet
fejlesztettek ki kiilonbozé oxidacios®® (pl. 31-33) és redukcios® (pl. 31), kiilondsen
transzferhidrogénezési folyamatok®8°* (pl. 31, 34-36) Katalizalaséara (7. abra).
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7. abra: Katalizatorként alkalmazott platinafém félszendvics komplexek

A 36 Ir(ll1)-komplex példaul CO hidrogénezésére és ezaltal hangyasav (vagy metanol)
eldallitasara alkalmas, illetve hangyasav dehidrogénezésével hidrogéngazt is képes
felszabaditani. A reakcié sordn a pH valtoztatasaval (a komplex ligandumjain 1évo
hidroxilcsoportok deprotondldsa vagy protonalasa révén) szabélyozhatd, hogy éppen a
hangyasavképzés vagy a gazfejlodés felé legyen eltolva a reakcié. Mindezek alapjan ez a
komplex hidrogéngdz biztonsagos tarolasara, valamint az tiveghazhatasu CO2 1€gkorbdl torténd
kivondsara és ezaltal a globalis felmelegedés enyhitésére is alkalmas lehet.>

Els6ésorban ruténium- és ozmiumkomplexeket szén-szén kotés kialakitasara alkalmas
reakciok, pl. Friedel Crafts® (pl. 37), Michael addiciés® (pl. 35) vagy gyokos mechanizmust
alkil-halogenid addicios reakciok® (pl. 38) katalizatoraiként is tesztelnek. Gytirlis szarmazékok
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cléallitasara Diel-Alder tipusu cikloaddiciddicios reakciokban gyakran P,P-kelatképz6

ligandumokat tartalmazé komplex katalizatorokat (pl. 39) alkalmaznak.®

2.1.2.4. Szénhidrattartalmu platinafém félszendvics komplexek rdakellenes hatasa

A 2.1.1. fejezetben bemutatott 7 gliikoztartalmt Pt(IT)-komplex kapcsan mar emlitettem,
hogy egy cukoregység beépitése a komplexbe transzporter fehérjékkel vald kolcsonhatas
eredményeként megkonnyitheti az adott hatéanyag radkos sejtbe jutattdsat. Egy
szénhidratcsoportot tartalmazd komplex esetében arra is lehetdség nyilhat, hogy konnyebben
modosithassuk a lipofil / hidrofil jelleget. Ha szabad cukrot épitiink be a komplexbe, azzal adott
esetben a komplex vizoldhatésdga javulhat, ami megkonyitheti a szervezetbe juttatast. A
szénhidrat hidroxilcsoportjainak hidroféb csoportokkal kialakitott védelmével pedig
lipofilebbé valhat a komplex, mely a tumorsejt sejtmembranjan torténd atjutast segitheti eld.
Emellett a cukorrész akar olyan szénhidratkotd fehérjék (pl. lektinek, glikoenzimek)
miitkodésére is hathat, melyek befolyasolasaval elérheté az, hogy a komplex tobb molekuaris
célponton egyidejiileg hasson.>>*>*® Ilyen megfontolasok alapjan tobb, szénhidrattartalmu
platinafém félszendvics komplexet is készitettek, melyeket a kovetkezékben mutatok be.

Nagy szamu olyan RAPTA analdg vegyiiletet készitettek példaul, melyekben a
vezérmolekula PTA ligandumat foszfittartalmu furandzgylirlis monoszacharid egységgel
helyettesitették. E vegyliletek korében kiterjedt szerkezet-hatas 0sszefiiggés vizsgalatokat is
végeztek.>®%" Néhany ilyen vegyiiletet az dsszehasonlito bioldgiai eredményeikkel egyiitt az 1.
tablazatban mutatok be.

Az adatok alapjan Osszességében elmondhatd, hogy a komplexek lipofil jellegének
novelésével a rakellenes hatds javult. A lipofilicitds ndvelésének egyik mddja az volt, hogy a
furanéz 1,2- helyzeti hidroxilcsoportjainak egyiittes védelmére hasznalt izopropilidén acetalt
nagyobb, apolaris ciklohexilidén acetalra cserélték. Ez a valtoztatas 2-7-szeres bioldgiai
hatékonysag javulast eredményezett (1. tiblazat, 1. sor 40 vs 3. sor 42; 5. sor 44 vs 6. sor 45).5758
Egy masik fontos szerkezeti modositast jelentett a para-cimol szubsztituens nagyobb
bifenilcsoporttal torténd helyettesitése. A két kiilonbozd arén egységgel rendelkezd
vegyiiletparok ICsp értékeit Osszevetve lathatd, hogy a nagyobb apolaris aromas egység
beépitése is jelentds, akar egy nagysagrenddel jobb inhibicios hatas eléréséhez vezetett (1. sor
40 vs 5. sor 44; 3. sor 42 vs 6. sor 45).57:%8

A kapott eredmények alapjan azt a kdvetkeztetést vontak le, hogy a lipofilebb komplexek

feltehetéen konnyebben tudnak atjutni a sejtmembranon. Ezt a feltevést alatamasztotta az a
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kisérleti eredmény is, hogy a lipofilicitds novekedésével parhuzamosan a sejtben mért
fémtartalom ndvekedett (1. tiblazat utolso oszlopa).>’

Készitettek a fenti Ru(II)-vegyiiletekkel analog Os(IT)-komplexeket is (pl. 41 és 43). Ezek
a szarmazekok is mutattak rakellenes aktivitast, hatasuk azonban — feltételezhetéen a nagyobb
hidrolitikus stabilitasuk kovetkeztében — elmaradt a Ru(ll)-vegyiiletekétél (1. sor 40 vs 2. sor
41; 3. sor 42 vs 4. sor 43).%° A teljes sorozat legaktivabb vegyiilete a 45 bifenil szubsztituenst
¢s benzilidén acetal véddécsoportot tartamazo Ru(Il)-komplex volt, mely a vizsgalt vastagbél-,
petefészek- és tiidérak sejtvonalakon 10-30-szor hatékonyabbnak bizonyult a referencia
RAPTA-C vegyiiletnél (6. sor 45 vs 7. sor 12).57

1. tablazat: Glikofurandz-alapt foszfit ligandumot tartlamaz6 RAPTA analég komplexek

rakellenes hatdsa (I1Cso)
.

M__ /0
Cl— \p/\o

Cl -0

0]

Sejtbeli Ru-

SSZZZH Komplex M(I1) Ar R ICoo [uM] tartalom

CH1 SW480 A549 (10 g/sejt)
1 40 Ru(ll) 5 60 361 498 10
2 a1 os(ll 113 - - i
3 42 Ru(ll) §<:> 20 150 223 20
4 43 os(ll) 50 215  >640 i
5 44 Ru(ll) O O B 20 26 >160 74
6 45 Ru(ll) . . §<:> 39 53 56 224
7 12 Ru(ll) RAPTA-C 65 171  >515 i

CHLI: vastagbélrak; SW480: petefészekrak; A549: tiidérak sejtvonalak

A kozelmultban glikozilezett foszfan ligandumokkal képzett Ru(ll)-komplexek
antiproliferativ hatdsat tanulmanyoztak. A sorozatbdl két, 2,3-telitetlen cukorrészt tartalmazé
komplex (2. tablazat, 46 és 47) a ciszplatinnal jobb citotoxikus aktivitast mutatott tobb rakos
sejtvonalon is. A vegyiiletek azonban nem bizonyultak szelektivnek, egészséges sejtekre nézve
(MRC-5, HEK-293) is hasonl6 koncentraciéban voltak toxikusak.®
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2. tablazat: Glikozilezett foszfan ligandumokat tartalmazé Ru(II)-komplexek
citotoxikus aktivitasa (ICso, [uM])

OBn | |

o) Ph Ru. Ph Ru.
HO \ P
o ng

46 47
Komplex A2780R MCF7 HepG2 HOS PC-3 A549 MRC-5 HEK-293
46 10.0 19.5 183 157 168 233 12.9 12.8
47 2.3 7.8 5.2 6.4 6.0 7.7 3.7 3.8
ciszplatin 37.7 20.9 208 320 >50 384 >80 >80

A2780R: ciszplatin rezisztens petefészekrak; MCF7: mellrak; HepG2: human maj; HOS: human
oszteoszarkéma; PC-3: prosztatarak; A549: tiidorak sejtvonalak.
MRC-5: magzati tiid6 fibroblaszt; HEK-293: embrionalis vese sejt.

Cianocsoportot ¢és azolgytriiket (tetrazolt, 1,3,4-oxadiazolt) tartalmazo O-védett
monoszacharidokat egyfogi N-donoratomos ligandumokként hasznaltak fel ciklopentadienil-
Ru(ll)-komplexek kialakitasara. A kapott kationos komplexek rakellenes hatasanak vizsgalatai
soran tobb alacsony mikromolos tartomanyban citotoxikus aktivitast mutatd szarmazékot (3.
tablazat, 48-51) talaltak, melyek koziil az 50 és 51 heterociklusos monoszacharidokkal
komplexalt vegyiiletek méhnyakréak ellenes hatasa feliilmtlta a ciszplatinét.51%? A 49
cianocsoportot tartalmazo cukorszarmazék komplexe pedig az oxaliplatinnal megegyezo

szubmikromolos gatlast fejtett ki a vastagbélrak sejtvonalon.®?
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3. tablazat: Egyfogi N-donoratomos monoszacharid ligandumokat tartlamazo Ru(Il)-
komplexek citotoxikus aktivitasa (ICso, [uM])

= & .
PhgP” |\ Ph,P” | N :

|
Ph,P NS \OAc (Phop ] O\P

‘\\OAC (0]

AcO"

AcO ﬁ\ O
48 OAc 49

@ T o e,

\
PhaP” \ N= Ru_ PFa

PhsP N NH Ph,P” | N7 O 4/
\P EhoP - N7 O 0
o)
o)
o

51
48 49 50 51 ciszplatin  oxaliplatin
HelLa - 3.58 6.39 4.64 12.4 -
HCT116 1.30 0.45 1.60 - - 0.45

HeLa: human méhnyak karcindéma; HCT116: human vastagbél karcinoma sejtvonalak

A C-donoratommal rendelkezé N-heterociklusos karbének (NHC) félszendvics komplexei
kozott is taldlunk olyan monoszacharid egységet tartalmazo szarmazékokat,®® melyek
rakellenes hatasat mar tesztelték (4. tablazat).5 Az 52 és 53 N-(2°,3°,4°,6’-tetra-O-acetil-p-D-
gliikopiranozil)-1,2,3-triazolilidén Ru(ll)- és Os(II)-komplexek kozepes citotoxikus aktivitast
mutattak A2780 petefészek tumorsejttekkel szemben, hatasuk a ciszplatin rezisztens sejtvonal
valtozaton (A2780R) azonban jelentdsen csokkent. Ugyanakkor egészséges sejtekre (HEK)
nézve a citotoxikus hatasuk elhanyagolhato volt, igy a rdkos sejtek irdnti szelektivitassal

rendelkeznek.5*
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4. tablazat: Glikéztartalmi  N-heterociklusos karbének
félszendvics komplexeinek citotoxikus aktivitasa (1Cso, [uM])

/
OAc N=N
ARSI N
AcO Cl
OAc M’
Cl~
ICs0 [UM]
Kompl M
omplex A2780  A2780R HEK
52 Ru(ll) 41.0 >200 >200
53 os(Il) 19.9 105 >200

A2780: petefészekrak; A2780R: ciszplatin rezisztens petefészekrak; HEK:
egészséges embrid vese sejtvonal

1,2,3-Triazolil-piridin szubsztituenst tartalmazé nem védett monoszacharidokat N,N-
kétfogu kelatképz6 ligandumokként ciklopentadienil-Ru(ll)-komplexekbe épitettek be. A
HCT116 vastagbélrak ellenes vizsgalatok soran a 8. abran lathato 54 a-metil-gliikozid bizonyult
a legjobbnak (ICso = 7.41 uM).%® Tovabbi kisérletek soran azt tapasztaltak, hogy ha D-gliikozt
(igazoltan gliikoéz transzporter (GLUT) szubsztrat) adtak az 54 komplexhez, annak
citotoxicitdsa jelentdsen lecsokkent, mig L-gliikéz (nem GLUT szubsztrat) hozzaadasara a
komplex hatdsa nem valtozott. Ebbdl arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy az 54 rakos sejtbe

jutasa gliikoz transzporter kozvetitésével valosulhat meg.®

/
RUMN;N\
N\ =~ N
(0]
HO
| _ HO/%OMG
OH
54

8. abra: Egy 1,2,3-triazolil-piridin szubsztituenst tartlamazé gliikozid

félszendvics Ru(ll)-komplexe

Pentametil-ciklopentadienil-Ru(I1)-komplexeket 1,4-bisz(B-D-glikopiranozil)-tetrazén
tipusu N,N-kelatorok felhasznalasaval is készitettek. Cukoregységként a ligandumok D-gliikozt
és N-acetil-D-gliikozamint tartalmaztak szabad, illetve O-peracilezett formakban (5. tablazat).
A réakellenes hatas felderitésére iranyuld vizsgalatok azt mutattak, hogy a hidrofil karakteri
(logD < 0), nem védett monoszacharid-tartalma komplexek (55 és 59) nem vagy gyenge

citotoxikus aktivitassal rendelkeznek. A cukoregységek hidroxilcsoportjait alkanoil-

17



csoportokkal acilezve a komplexek lipofillé (logD > 0) valtak, és tobbnyire a rakellenes
aktivitasuk is javult. A gliik6z sorozatban a 57 O-propanoilezett, mig a gliikkozamin-alapu
vegyiiletek kozil a 62 O-butanoilezett szarmazék volt a leghatékonyabb. A 57 ¢és 62
petefészekrak ellenes hatdsa ciszplatinénal is jobbnak bizonyult. A vegyiiletek citotoxicitasat
egészséges embrid vese sejtvonalon tesztelve azonban az is kidertilt, hogy ezek a komplexek
nem szelektiv rikellenes szerek.®®

5. tablazat: 1,4-Bisz(B-D-glikopiranozil)-tetrazének pentametil-ciklopentadienil-Ru(ll)-
komplexeinek citotoxikus aktivitasa (1Cso, [uM])

Cl
“ /
R'O s “%1 OR'
R'O O N AR OR'
R'O NIV, o
R N-N OR'
, MDA-  HEK-
Komplex R R A2780 SK-OV-3 MB231 293 logPwio
55 OH H 65 >100 - >100 -2.3
56 OCOCH;s COCHs 0.31 2.5 - 0.9 0.9
57 OCOC2Hs  COCzHs 0.68 5.3 4.3 1.9 0.9
58 OCOCsH7  COCzH;  >100 >100 >100 >100 0.6
59 NHCOCHs; H 23 >100 - 58 -2.4
60 NHCOCH; COCHj3 50 >100 >100 >100 0.3
61 NHCOCHs; COC:zHs 1.49 14.7 6.6 4.2 1.6
62 NHCOCHs; COCsHy 0.36 2.01 1.02 0.60 0.2
ciszplatin - - 1.7 5.6 3.7 3.8 -

A2780: petefészekrak; SK-OV-3: ciszplatin rezisztens petefészekrak; MDA-MB-231: mellrak sejtvonal.
HEK-293: egészséges embrid vese sejtvonal.
logPwio: viz-n-oktanol (w/o) elegyben meghatarozott megoszlasi egyiitthato.

Az irodalomban egy olyan félszendvics tipusu komplex sorozatot is talaltunk, melyben a
kozponti platinacsoportbeli fémion (Ru(II), Ir(IIT) vagy Rh(III)) koordinacios szférajaban N,N-
kelatképz6 ligandumként egy metil-2,3-diamino-2,3-didezoxi-hexopiranozid (hexo: gliiko,
manno, gulo vagy talo) talalhato (pl. 63-66 a 6. tablazatban). A tajékozodo jellegli biologiai
tesztelés eredménye alapjan a vegyiiletcsoport tagjai kozil a Ru(ll)-komplexek tiintek
igéretesnek, ezért a tovabbi rakellenes vizsgalatokat ezekkel a szdrmazékokkal folytattdk. A 63
és 64 Ru(ll)-komplexek harom kiilonboz6 raksejt tipussal szemben is citotoxikusnak

bizonyultak, gatlasuk azonban 4-50-szer gyengébb volt a ciszplatinénal.®’

18



6. tablazat: 2,3-Diamino-2,3-didezoxi-hexopiranozidok platinafém félszendvics
komplexei és citotoxikus aktivitasuk (1Cso, [uM])

NH, 19 o NH, 1€ o
0\ /lo> BFq 0\ /lo® BFs
0 0
H,N H,N
N/ OMe N/ OMe
Ru Ru
cl” cl”
63 64

(e} —‘ © Q o
o) O BF, NH>  BF,
H N / 0

\ HZNOMe H2N
Ir,f \ OMe
Kci Rh
¢’
65 66

Komplex DAN-G SISO LCLC-103H

63 26.9 55 12.5

64 28.5 2.8 4.4
ciszplatin 0.53 0.24 1.1

DAN-G: hasnyalmirigyrak; SISO: méhnyakrak; LCLC-103H: tiidérak sejtvonalak

2.1.2.5. Szénhidrattartalmu platinafém félszendvics komplexek egyéb alkalamazasi

lehetoségei

Az irodalomazédsunk soran szénhidrattartalmu platinafém félszendvics komplexek egyéb
alkalmazasi lehetdségeire is rakerestiink, melyre azonban kevés példat talaltunk.

Egy sorozat gliikoz és galaktoz egységgel konjugalt kénhidas kétmagva Ru(II)-komplex
Toxoplasma gondii parazita ellenes hatasat vizsgaltak. Koziilik a 9. abran lathato 67
galakt6zszarmazék nanomolos gatlast mutatva bizonyult a leghatékonyabbnak, mely egyben

egészséges bérszoveten csak elhanyagolhato toxicitast mutatott.%®
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AcO O™ /N‘N
- o
|
@) Rt’
HN s~ s\

67
IC5q = 32 nM (T oxoplasma gondii B-galaktozidaz)

9. abra: Egy galaktdzzal konjugalt kétmagva Ru(ll)-komplex és parazitaellenes hatasa

A 4. tablazatban bemutatott NHC-tartalmt félszendvics komplexeket,®® valamint tovabbi
pentametil-ciklopentadienil-Ir(111)  analégokat’®  katalizitorként transzferhidrogénezési
valamint oxidativ aldehid és imin képzési reakciokban is hasznaltak.®"°

A 6. tablazatban bemutatott 2,3-diamino-2,3-didezoxi-hexopiranozidokkal képzett
komplexeket szintén Kkatalizatorként, az acetofenon transzferhidrogénezési reakcioiban
tesztelték. Az 1-feniletanolt eredményez6é reakciok konverzidja kivaldé volt, a komplex
katalizatorok enantioszelektivitasra gyakorolt hatdsa azonban elmaradt az altalaban hasznalatos

Noyori tipust katalizatorokétol.”

2.2. C-Glikopiranozil-heterociklusok eldallitasanak lehetdségei

A szintetikus munkamhoz szorosan kapcsolodik a C-glikopiranozil-heterociklusok
szintézise. Ezekben a cukoralapi kismolekulakban a pirandzgyiiris cukoregység C-1
szénatomjahoz kozvetlen C—C kotéssel kapcsolodik egy heterociklus.

Az ilyen tipust vegyiiletek eldallitasara harom szintetikus iranyvonal a meghatarozé (10.
abra): 1) a C—C kotés kialakitasa a megfeleléen funkcionalizalt piranozgyfiriis cukorszarmazék
¢és a heterociklus kozott; I1) egy, a C—C kotést mar tartalmazo nyiltlanct C-glikopiranozil
prekurzor gytrtzarasa; 1ll) egy el6zetesen kialakitott C-glikopiranozil-heterociklus
gyliritranszformacioja.®

A héarom {0 stratégian beliil a szintetikus megvalositasra tobb lehetdség is nyilik. Egy
heterociklus bevitele a cukor C-1 szénatomjara megvaldsithato példaul gyokos (1-a), nukleofil
szubszitacios (1-b) vagy nukleofil addiciés (I-c) reakciok révén. A C-glikozil prekurzorok
alkalmazasaval ciklokondenzacios (11-a) vagy cikloaddicios (I11-b) reakcidban alakithatok ki a
cukorvazon a heterociklusok. Egy 1uj C-glikopiranozil-heterociklust eredményezd

gytriitranszformacio (111) szintén alapulhat példaul cikloaddicios reakcion.®
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©
X = Hig, BF;K x
COOR, TeAr, [mo Het
SOR, stb. .
?g:kgz ‘ transzformacio
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=, S = k
X nukleofi m cikloaddicio | . C'p_fectlrzor
X = Hlg, OAc, szubsztitucio CH ¢ C-:pcr:e_;rzor =N,
OC(NH)CCls, stb. e SR
O t; C=N-0,stb
@ 3 nukleofil addicié\ Ko\% ll-a
o 0 lc kondenzacio C-prekurzor
Q uo C-prekurzor = CHO,
X CN, COOH, CONH,,
X = NO,, CHO CSNH,, CNHNH,, stb.

10. abra: C-Glikopiranozil-heterociklusok eléallitasanak altalanos lehetségei

A fent bemutatott altaldnos szintézismodszerek alkalmazasaval nagy szdmu 5- és 6-tagh
heterociklusos monoszacharidot készitettek mar. Ezek koziil a kovetkezo alfejezetekben
azoknak a C-glikopiranozil-heterociklusoknak (heterociklus: tiazol, oxadiazol, piridin,
piridazin, pirimidin, pirazin, kinolin) a szintézisét mutatom be részletesebben, melyek a

szintetikus munkam irodalmi hatterét adtak.

”r

2.2.1. C-Glikopiranozil-tiazolok eliallitdsa

A 11. abran a C-glikopiranozil-tiazolokra kidolgozott szintézisutakat mutatom be.
Aldonolaktonok (68) és in situ képzett 2-litialt tiazolok nukleofil addicios reakciokcidjan
keresztiil 2-glikopiranozil-tiazolok (73) eléallitasat valositottak meg. A 69 laktol tipust
addicios koztitermék 70 acetattd torténd atalakitasa, majd az acetoxicsoport reduktiv hasitasa

eredményezte a 73 tiazolokat.”>"
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s
\ S S
o AR g0 L o o )
Gly N - G|NA\N R —2> legN R
o Et.N
OH 3 OAc
68 69 (73-83%) 70 (95-100%)
Et,SiH,
Lewis sav
8
S Br S
_0 P,Ss-EtOH ) R _0 _&
oly =2 cn P2%EOR _ay " oy QA PR
vagy H,S 2 A
71 72 (66-86%) 73
(70-b&l: 73-97%)
HBr-AcOH (72-b6l: 9-98%)

(@] O (0] (@]
0 NO —0 CICOOMe —0
NH, OH N-metilmorfolin O 'OMe
74 (94%) 75 (76%) 76
S

Cl |2 ‘|2
G|WJ\ , r-Ac G|y Br 2 G|y /)\R

vagy ccHBr A
77 (87% 2 1épésre) 78 (74-84%) 79 (74-85%)

(75-bdl: 88% 3 Iépésre)

73: Gly = Bny-a/B-D-Glc,, Bny-p-D-Glc,, Bny-B-D-Gal,, Bny-p-D-Man,,
Bz,-B-D-Glc,, Acs-a-L-Aray, Acs-B-D-Xyl,, R = H, CO,Et, alkil, aril
79: Gly = Bz4-B-D-Glc,, R = aril

11. abra: C-Glikopiranozil-tiazolok szintézise

A 73 tiazolok eldallitasara gytiriizarasi reakciok is ismertek. Per-O-acilezett glikopiranozil-
cianidokbol (71) egy I1épésben nyerheté 72 tioamidok a-bromketonokkal torténd
ciklokondenzacios reakcioi 4-es helyzetben észter és aril szubsztitualt 73 tiazolokat
szolgaltattak.’™

A szubsztraton és a reagensen a funkcios csoportok felcserélésével forditott konstitiicioja
4-glikopiranozil-2-szubsztitualt-tiazolokat (79) is szintetizaltak. Ehhez a 71 per-O-benzoilezett
B-D-gliikopiranozil-cianidbol a 74 amidszarmazékon keresztiill a 75 2,6-anhidro-aldonsavat
hasznaltak fel kiindulasi anyagként. A 75 savat metil-klorformiattal N-metilmorfolin (NMM)
jelenlétében a 76 karbonsav-szénsav-anhidriddé alakitottak, melynek diazometannal végzett

reakcioja a 77 diazometil-ketont eredményezte. A 77 vegyiiletet hidrogén-bromiddal kezelve
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kaptdk meg a 78 brommetil-(B-D-gliikopiranozil)-ketont,”® melynek aromas tioamidokkal

végzett gyliriizarasa eredményezte a 79, 2-es helyzetben arilezett 4-gliikozil-tiazolokat.”’

2.2.2. C-Glikopiranozil-oxadiazolok elddllitdsa

C-Glikopiranozil-oxadiazolok eldallitasara C-glikopiranozil prekurzorokbol kiinduld
gylrlizarasi és gyuritranszformacios reakciok ismertek (12. abra). Per-O-acilezett
glikopiranozil-cianidok (71) azidionnal végzett 1,3-dipolaris cikloaddicioival 5-glikopiranozil-
tetrazolokat (80) szintetizaltak, melyekbdl karbonsav-kloridokkal, -anhidridekkel vagy aktivalt
karbonsavakkal termikus reakcioban nyerték a 81 2-glikopiranozil-5-szubsztitualt-1,3,4-
oxadiazolokat.5>"881 Az ilyen tipusii one-pot reakcioban a tetrazolgytirli elészor acilezédik,
majd N2 vesztés mellett N-acil-nitrilimint szolgaltat, melynek intramolekularis ciklizacidja
vezet a 2,5-diszubsztitualt-1,3,4-oxadiazolhoz. A 81 oxadiazolok eléallitasara a 71 cianidokbol
kiindulva egy masik szintézisutat is kifejlesztettek. A cianidokbol savhidraziddal reduktiv
koriilmények kozott anhidro-aldoz acil-hidrazonokat (82) kaptak, melyek hipervalens

jodszarmazékkal végzett oxidativ gyiirlizarasa vezetett a kivant 81 heterociklusokhoz.”

N— NH
NH4N5 va RCOCI va RCO),0
cly —=C cN 4N3 vagy :Gly//&/( gy ( )2 GI:&/Q )\R

TMSNS3, nBu,SnO N""" vagy RCOOH, DCC, A
71 A 80 (55-95%) cly =0 c-N-NC R 81
¢ T (80-bol: 39-96%)

(82-b8l: 57-91%)

Raney-Ni, NaH,P0, . O CH:N_H R PhI(OAc), A

RCONHNH, Py, A hig
82 (58-90%) ©O

NH,OH
A RC(CI)=NOH, Et;N, A

0-N
- G'WN»\R

83 (41-99%)
R

0

_OH N-O

GI’&)NL RCOCI vagy (RCO),0 GI’&)NI\ \\g (BuyNF) GI;;&/( )\
Y » Y . —_— PR
NHz vagy RCOOH, EDCI NH, A N
4 (90-93%) 85 (39-100%) 86 (41-99%)
o4

.r‘

81: Gly = Bz4-B-D-Glc,, Acy-B-D-Glc,, Acy-B-D-Galy, Acs-B-D-Xyl,, Acz-a-D-Arap, o
R = alkil, aril, hetaril

83: Gly = Bz4-B-D-Glc,, R = aril, hetaril

86: Gly = Bny-B-D-Glcy, Bz4-B-D-Glcy, R = alkil, aril, hetaril

12. abra: C-Glikopiranozil-oxadiazolok szintézise
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5-Gliikopiranozil-3-szubsztitualt-1,2,4-oxadiazolokat (83) a 71 per-O-benzoilezett B-D-
gliikopiranozil-cianid és hidroximoil-kloridokbol bazissal képzett nitril-oxidok kozti [3+2]
cikloaddicios reakciokban nyertek.’®:82

A forditott konstitucioju 1,2,4-oxadiazolok szintézisét is megvalositottak. Ehhez a 71 O-
védett PB-D-gliikopiranozil-cianidra hidroxilamint addicionalva C-gliikozil-formamidoximot
(84) képeztek. Az amidoximot ezt kovetden karbonsavszarmazékokkal O-acilezték és az igy
nyert 85 koztitermékek termikus koriilmények kozott végzett intramolekularis gylriizarasa

szolgaltatta a 86 5-6s helyzetben szubsztitualt 3-gliikopiranozil-1,2,4-oxadiazolokat, 88384

2.2.3. Hattagu nitrogéntartalmu C-glikopiranozil-heterociklusok eldallitisa

A 13-16. abrakon olyan reakcidutakat tiintettem fel, amelyeket hattaga egy, illetve két
nitrogénatomot tartalmazo C-glikopiranozil-heterociklusok eldallitasara dolgoztak Ki.

2-C-Glikopiranozil-piridineket és -kinolinokat (13. abra, 93) elsésorban gyokos
mechanizmust reakciokban, glikopiranozil gyok koztiterméken (92) keresztiil szintetizaltak.
Minisci tipusu reakciokban egy O-acil védett 2,6-anhidro-aldonsavbol és N-hidroxi-2-
tiopiridonnal képzett Barton-észterb6l (87) UV-fény besugarzast alkalmazva képezték a 92
gyokot, melyet a megfeleld protonalt heteroaromas reagensekkel kezeltek. Ezekben az
esetekben a vart 93 2-C-glikopiranozilezett heterociklusokat tobbnyire jo B-szelektivitassal
nyerték.%®

Szintén protonalt heterociklusos reagenssel valositottak meg a per-O-benzilezett 2-C-(o-D-
gliikopiranozil)-4-metilkinolin (93, R = 4-Me) eléallitasat is, melyhez egy telltrorganikus
vegyiiletbdl (88) trietil-boran iniciatorral generalt gydkot hasznaltak.®® A 89 per-O-acetilezett
glikopiranozil-metil-szulfoxidok is alkalmas 92 prekurzoroknak bizonyultak 2-C-
glikopiranozil-piridinek eléallitasaban. A 89 vegyiiletekb6l N-metoxi-piridinium sokkal és
fluoridionokkal képezhetd komplexek fénybesugarzas hatasara jo o-szelektivitassal
szolgaltattak az emlitett 93 heterociklusokat.®’

Szubsztituenst nem tartalmazo 2-C-glikopiranozil-piridineket (93, R = H) O-acetil védett
o-D-glikopiranozil-halogenidekbdl (90),% illetve egy per-O-benzilezett 2-dezoxi-a-D-
glikopiranozil-trifluorboratbol® (91) fémkatalizalt gyokos mechanizmusu keresztkapcsolasi
reakciokban is nyertek (13. abra). A 90 halogenidek cinkorganikus piridinnel végzett Fe(ll)-
komplex katalizalt reakcioiban sztereoszelektiven 2-C-(B-D-glikopiranozil)-piridinekhez,% mig
a 91 boratszarmazékbol Ir(111)- és Ni(Il)-komplex katalizatorok alkalmazasaval, kék fény
besugarzas mellett a retencios termékhez, egy 2-C-(2’-dezoxi-a-D-glikopiranozil)-piridinhez
jutottak.®
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Mo N HN-Het C1oH160S0; B szelektivitas

THF-CH,Cl,, hv 45-70%
®
HN-Het
Et,B CF,C0O0

Gly =8 __TePh-p-OMe

CICH,CH,ClI
88 25°C

o szelektivitas
44%

® S)
MeO-NHet BF,,
R
. 9 KF, CH;CN, 25 °C o |\\ =
Gly — S 455 nm LED Gy —O a szelektivitas 0 E
N y > Gly Nl
N 2 ( || 36-90% TN e
89 Gly = s J 92 93
(H20> OMe —
aly —© kat. Fe''Cl,(TMS-SciOPP)
Py>Zn(tmeda)-2MgBrCl B szelektivitas
CliBr THF, 0 °C 68-76%
90
Gly —© . S .y o L
kat. PC3, NiCl,,DME, 2-j6dpiridin, CsF,|dtbpy, 1,4-dioxan, 25 °C, kék LED
BF 3K a szelektivitas
65% ®
91 ’ e
t-Bu
Me;Si Q SiMes
Me Sig\ /@SiMe
MeiSi P\FQ’P SiMez
o @ t-Bu
Me;Si SiMes
Fe''Cl,(TMS-SciOPP) PC3

93: Gly = Bng-a-D-Glcy,, 2-dezoxi-Bnz-a-D-Glc,, 2-dezoxi-Bz,-a/B-D-Riby,, Acy-a-D-Glcy,
Acy4-0/B-D-Glcy,, 2-dezoxi-Acz-a-D-Glc,, Acs-a-D-Many, Acy-a-D-Galy, Acz-a-L-Rhay,
Acz-a-L-Fuc,, Acz-a/B-D-Aray, Acz-a/B-D-Lyx,, Acs-B-D-Rib,

R = H, Br, CN, CF5, CH3, CO,H, COMe, CO,Me, Ph

13. abra: 2-C-Glikopiranozil-piridinek és -kinolinok eléallitasa gyokos reakciokban

A gyokos reakciok mellett nukleofil addicion alapuld kapcsolési reakciora is taldltunk
példat az irodalomban, mellyel per-O-benzilezett 2-C-(B-D-gliikopiranozil)-piridineket (14,
abra, 95, R = H vagy 6-Br) szintetizaltak. Ezekhez a szarmazékokhoz a megfeleld 2-litialt

piridin 68 gliikkonolaktonra torténd addicidjaval, majd a képzodé 94 félacetal

hidroxilcsoportjanak reduktiv hasitasaval jutottak %%
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crer

CHa) gytirtizarasi reakcidval készitettek (14. abra). A 96 per-O-benzilezett B-D-glﬁkoplranozﬂ-
aldehidbél 3 1épésben a 97 C-glikkozilezett prop-2-in-1-onhoz jutottak, mely énaminnal
reagalva, Bolhmann-Rahtz reakcioban szolgaltatta a vart piridint.%?

EtsSiH,
CF;COOH

OBn o8n
BnO 0] Li BnO R vagy BF;-OEt,
Bno o THF,-78°c | °"° CH,Clp, 25°C N\
BnOO 2>

OBn R=H,6Br

OBn
68 '
BnO 0 TR
BnO \N)
BnO
95
(68-bdl: 47-65% 2 Iépésre)
(97-bél: 90%)
Bn o OBn 0 NH2
BnO BnO
BnO 3 Iepes BnO OEt R = 5-COOEt-
toluol/AcOH 6-Me
97 (61% 3 lépésre) 70 °C

14. abra: 2-C-Glikopiranozil-piridinek eldallitasa nukleofil addicios és

gylirlizaréasi reakciokban

C-Glikopiranozilezett diazinok eldallitasara kapcsolasi, ciklokondenzacios, valamint
gylritranszformacios reakciok ismertek, melyeket a 15. abran mutatok be.

A 95 piridinszarmazékok gliikonolaktonbol megvalodsitott kétlépéses szintézisével (14.
abra, 68—94—95) analég modon egy 3,5-diklor szubsztitualt 2-C-(B-D-gliikopiranozil)-
pirazint készitettek (15. abra, 68—98—99).%

A 68 laktonbol kiindulva egy nyilt lancu, ciklizaciés reakciora alkalmas C-B-D-
glikopiranozil prekurzort is eléallitottak (15. abra). Ehhez a 68 vegytiletbdl elséként a nukleofil
addicios-redukcios szekvenciat kovetve a 100 vinilszarmazékot készitették el, melyet 6
1épéshben alakitottak tovabb a 101 y-keto-észterré. Ezt a dielektrofilt hidrazinnal gytiriibe zarva
jutottak a 102 dihidro-piridazinonhoz, melynek oxidacidja és halogénezéssel torténd
aromatizacidja eredményezett egy 3-C-(B-D-gliikkopiranozil)-piridazint (104, R = 6-CI-5-p-
metoxibenzil).”? A kozelmiltban a 104 tipusi piridazinszarmazékok eléallitasara a
kutatocsoportunk is publikalt egy gytriitranszformacion alapuld szintézismodszert. Ehhez
els6ként 3-C-(B-D-glikopiranozil)-1,2,4,5-tetrazinokat (103) szintetizaltak pl. a 71 per-O-
benzilezett C-p-D-glikopiranozil-cianidbdl savnitrilekkel vagy formamidinnel és hidrazinnal. E

Pinner tipust reakcioban képz6dd 1,4-dihidro-tetrazin koztitermékek oxidativ aromatizacioja
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szolgaltatta a 103 tetrazinokat. A 103 heterociklusos vegyiiletek alkinekkel, norbornadiénnel és
pirrolidino-cikloalkénekkel végzett forditott elektronsziikségletli Diels-Alder reakcioival egy

sorozat, valtozatosan szubsztitualt 3-C-(B-D-glikopiranozil)-piridazint (104) szintetizaltak (15.

4bra).%
S NS EtaSiH
R —o |l R NS
Gly —© LN Lpa |Gl B CF3COOH o g
\)*o —— ’ﬁﬂ N CH,Cl,, 25°C O N/)
THF, -78 °C OH 2t
68 98 (66%) 99 (28%)
1. CH,CHMgBr, THF, -78 °C
2. Et3SiH, TMSOTf, CH,Cly, -30 °C H
_N__O
0 0 7 7 0 NI \fR
Gly — 6lépeés  Gly — NHNHzHO gy QM
M - WWO — - < 7,5
100 101 OMe MeOH, reflux 102 (89%)
(53% 2 lépésre) (25% 6 lepésre) 1. Bry, AcOH, 80 °C
2. POCls, toluol, reflux
1. R-CN, NH,NHS, yNaR “
oly =Q_con ZnOTN70°C gy O Il N _akinvagy _ g, —Q U
2. NaNO, N feszult gylrils N
7 AcOH, 0 °C 103 alkén, A 104
(18-62% 2 Iépésre) (102-b8l: 63% 2 1épésre)

20% NaOMe-MeOH

103-bol: 60-97°
MeOH-CHCls, 25 °C (103-bol: €0-97%)

NH NH - HCI . . N
Gly _0 NH4CI Gly _0 1,3-dielektrofil Gly _0 |l /)—R
OMe  \1eOH-CHCIs, NH; bazis N
105 25 °C 106 107
(106-bol: 43-97%)
99: Gly = Bn,-B-D-Glc,, R = 3,5-diklér (71-b8I: 27-70% 3 lepésre)

104: Gly = Bn4-[3-D-GIcp, R = H, ClI, alkil, aril, hetaril, Bn4-B-D-GIcp
107: Gly = Bny-B-b-Glc,, B-D-Glcp, B-D-Galy, B-D-Xyl,, a-D-Arap,
R =H, CI, Br, CN, CHO, CO,Et, NH,, OH, CF3, alkil, Ph

15. abra: C-Glikopiranozil-diazinok eléallitasa

Kutatocsoportunkban Pinner tipust pirimidin szintéziseket is megvalositottak a 71 O-acil
¢és O-benzil védett glikopiranozil-cianidokbol a 105 iminoésztereken keresztiil nyerheté 106 C-
glikopiranozil-formamidinekb61®* (15. abra). A 106 amidinek kiilonféle 1,3-dielektrofilekkel
(B-ketoészterek, malonészter, a,B-telitetlen B-klorketonok, szililezett alkinil-ketonok, metilén-
malonsav-szarmazékok ¢és vinamidinium sok) végzett bazis indukalt ciklokondenzacios
reakcioi révén 5- és 6-mono-, 4,6-di- és 4,5,6-triszubsztitualt 2-C-glikopiranozil-pirimidinek

(107) sorozatdhoz jutottak,8:9%
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A 2-nitro-glikalok a szénhidrat prekurzorok egyik széles korben hasznalt
vegyiiletcsoportjat alkotjak. Jelentdségiik els6sorban abban all, hogy akceptorként nitro-
Michael addicios reakciokba vihetdk O-, S-, N-, P-, C-nukleofilekkel. Az ily mdédon nyert 2-
dezoxi-2-nitro-glikozidok nitrocsoportjanak redukcioja pedig utat nyithat példaul 2-
aminoglikozid alapu glikokonjugatumok felé.®"® Az irodalomazasunk soran ehhez
kapcsolodoan talaltunk egy olyan kozleményt is, melyben C-(2’-dezoxi-2’-nitro-p-D-
gliikopiranozil)-piridinek per-O-benzilezett 2-nitro-gliikkalbol megvalositott szintézisét is
leirtak. A 108 gliikal a 2-litialt piridinekkel nitro-Michael tipust addicié szerint reagalt és
kozepes hozamokkal szolgaltatta a vart 109 C-gliikozil-heterociklusokat (16. abra). Ezeknél a
szarmazékokndl a nitrocsoport redukcidjat nem vizsgaltak, azonban az analég moddon
szintetizalt 110 C-glikozilezett benzol esetében egy konszekutiv redukcids és acetilezési

reakcioban a nitrocsoport acetamido-csoportta torténd atalakithatosagat a 111 N-acetil-

glitkozamin képzésével megmutattak (16. abra).*
X
OBC;] L | N/ R OBn =~ |
BnO I 0
THF, -78 °C o, v R
NO, 2
108 109 (R = H (66%), Me (45%))

Ph-Li
THF, -78 °C
OBn OBn
BB"&&Q Lo o A Bg%ﬁ&/@
n n
2. Ac,0, Et;N, DMAP
NO, 22 =8 NHAC
110 (71%) 111 (99% 2 Iépésre)

\

16. abra: C-Glikopiranozilezett piridin- és benzolszarmazékok eléallitasa 2-nitro-gliikalbol

2.3. N-Glikopiranozil-1,2,3-triazolok eléallitasa

A doktori munkamhoz az N-glikopiranozil-1,2,3-triazolok szintézise is kapcsolodik. Nagy
szamu ilyen tipust vegyiilet eldallitdsarol szamoltak mar be az irodalomban, melyeket
elsésorban konnyen készithetd glikopiranozil-azidok terminalis alkinekkel végzett Cu(l)-
katalizalt [3+2] cikloaddicidjaval nyertek.1%0101 Katalizatorként leggyakrabban Cu(l)-
halogenideket vagy redoxireakcioban in situ képzett Cu(l)-et (pl. Cu(ll) +
aszkorbinsav/natrium-aszkorbat vagy Cu(0) + Cu(II)) alkalmaznak.'%!% |smertek azonban
Cu(l)-tartalmt komplex katalizatorok is, melyekben a ligandumok stabilan tartjak a réz +1-es

oxidacios allapotat.1®®1% Erre a katalizator tipusra példaként a Novak Zoltanék altal készitett
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bisz-trifenilfoszfano-réz(I)-butiratot’®> emlitem meg. Ezt a katalizatort alkalmazva a
kutatocsoportunkban peracilezett glikopiranozil-azidokbol (112) szamos 1-glikopiranozil-4-

alkil/aril-1,2,3-triazol (113) gyors és kivalo hozamu szintézisét valdsitottak meg (17. abra).1%

N—N
kat. C3H7COOCU(PPh3)2
112 113 -999
CH,Cl,, 25 °C (86-99%)

113: Gly = Ac4-B-D-Glc,, Acy-B-D-Galy, Acs-B-D-Lyx,, Acz-B-L-Fuc,
Acsz-a-D-Arap, 2-NHAc-2-dezoxi-Acz-B-D-Glc,, 2-dezoxi-2-NPht-Ac3-B-D-Glc,,
R = alkil, aril, CO,Et

17. abra: N-Glikopiranozil-1,2,3-triazolok el6allitasa egy Cu(l)-komplex katalizator

alkalmazasaval
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3. Sajat vizsgalatok
3.1. Célkitiizés

A C- és N-glikozil-heterociklusok kémiai és enzimatikus hidrolizissel szemben nagy
stabilitassal rendelkezd szénhidratalapti kismolekuldk. A biokompatibilis cukorrészhez
kapcsolodo heterociklusos aglikon masodlagos kolcsonhatasok (H-kotések, van der Waals és
stacking kolcsOnhatasok) vagy akar ionos, koordinativ kotések Kialakitasa révén nagyban
hozzajarulhat példaul egy ilyen vegyiilet biomolekuldkhoz (pl. fehérjékhez, nukleinsavakhoz)
torténd  kotddéséhez. Ezen  elonyds  tulajdonsdgaikbol  fakaddéan  farmakologiai
hasznosithatosagaikat kiterjedten vizsgaljak, melynek eredményeként mar szamos biologiailag
aktiv szarmazékot azonositottak,14-16:18

A platinafém félszendvics komplexek irodalmi attekintésénél bemutattam, hogy néhany
monoszacharid-tartalmt heterociklust egy-, illetve kétfogu N-donor ligandumként ilyen tipusa
komplexek képzésében hasznaltak fel (3. tablazat, 8. dbra). Az igy nyert komplexek kozott
pedig rakellenes hatasu vegyiileteket (pl. 50, 51, 54) talaltak. Az irodalmazasunk soran olyan
példat azonban nem talaltunk, melynél valodi C- vagy N-glikozil-heterociklusokat hasonld
modon és célra hasznaltak volna fel.

A kutatomunkam célkitizése igy az lett, hogy olyan C- ¢és N-glikopiranozil-
heterociklusokat szintetizaljak, melyekkel félszendvics tipust platinafém komplexeket
készithetek biologiai vizsgalatokhoz. Két N,N-bidentat ligandumtipust (18. abra, a és b) és
beldliik kétféle alapszerkezetii kationos komplexet (A, illetve B) terveztiink. Ugy gondoltuk,
hogy hetaril szubsztitualt glikopiranozil-azolok (a) szintézisén keresztiil 5-tagi (A), mig C-
gliikozaminil-heterociklusok (b) eléallitasaval és felhasznalasaval 6-tagu (B) kelatgytrit
tartalmazo komplexek képzésére nyilhat lehetéség. A félszendvics komplexek vazanak n®-arén-

Ru(II) és -Os(II), valamint n>-arenil-Ir(I1T) és -Rh(III) egységeket vélasztottunk.

OR
Gly —Q  [(Het' —{ Het? RO O (Het?
y RO
N N N Het' = 6ttagu N-heterociklus
b

OR H,N

a Het? = hattagti N-heterociklus

Het® = 6t- vagy hattagt N-heterociklus
j@ M = Ru(ll), Os(ll), Ir(ll1), Rh(IlI)
et®
N
N

. |
OR
Het! Het? RO o (H Ar = n8-arén vagy n®-arenil
N N RO
N, HoNo, 0
Ar

M
y
c” Dar cl
A B

18. abra: Célvegyiiletek
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3.2. Glikopiranozil-heterociklusos ligandumok szintézise
3.2.1. 2-Piridil szubsztitudlt C-f-D-glikopiranozil-oxadiazolok eldallitdsa®**%

Fémionok heterociklussal torténé komplexalasara igen gyakran hasznalnak piridintartalmu
ligandumot. A 3. tablazatban az 51 vegyiilet példajan keresztiil pedig azt is bemutattam, hogy
az 1,3,4-oxadiazol nitrogénje is képes platinafém-ionokhoz koordinalodni.%! Ezek alapjan
varhatéan N,N-kétfogli ligandumként alkalmazhaté 2-(B-D-glikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-
1,3,4-oxadiazolokat készitettiink.

E vegyiiletek szintézisét irodalmi anal()giék alapjén79 O-acil védett 5-(B-D-g|ik0piranozil)-
gliiko-,"® galakto-1%® és xilopiranozil-tetrazolokat!®®1%” DCC-vel aktivalt pikolinsavval
reagaltattuk toluolban forrashémérsékleten. fgy a vart per-O-acilezett C-glikozil-1,3,4-
oxadiazolokat (117, 119, 121) kozepes-jo hozammal kaptuk.

7. tablazat: 2-(B-D-Glikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazolok eldallitasa

N—NH . N—N
oy QAN —s Oy QA S s ;&/4
OR N OR \ Y/

114 (Gly = Glc,, R = Bz) 117 (Gly = Glc,, R = Bz; 114-bdl) iii 122 (Gly = Glc,,; 117-bdl)

115 (Gly = Galy, R = Ac) 118 (Gly = Gal,, R = Bz; 123-bol) <—— 123 (Gly = Gal; 121-bdl)

116 (Gly = Xyl,, R = Bz) 119 (Gly = Xyl,, R = Bz; 116-b0l) . 124 (Gly = Xylp; 119-bdl)
120 (Gly = Glc,, R = Ac; 122-bdl) =
121 (Gly = Gal, R = Ac; 115-bdl)

Reakciokoriilmények: i) pikolinsav, DCC, absz. toluol, reflux; ii) kat. NaOMe, absz. MeOH,
absz. CHCIs, 25 °C; iii) benzoil-klorid, absz. piridin, 60 °C; iv) Ac.0, absz. piridin, 60 °C

Termékek, reakciokoriilmények és hozamok

Gly 117* Gly 118 Gly 119
o% A e 81% Bz0—\—O 58%
Bzm ' 114-b61 BZO&}'{ " 123.p01 BZ% ' 116-bol
OBz OBz
Gly 120 Gly 121 i
OA AcO
AcO 122-b81 AcO 115-b31
OAc OAc
Gly 122% Gly 123 Gly 124
o g% <N 78% HO 0 35%
HO - O - -
Hoéﬁfi " 117-b61 Ho%ﬁ‘{ " 121-p6l HW " 119-b81
H

*Ezeket a vegyiileteket a kutatocsoportunkban elészor Bokor Eva szintetizalta (117 (52%), 122 (71%)).1%8
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A 117,119 ¢s 121 vegyiiletek Zemplén koriilmények kozott végzett dezacilezésével a 122-
124 nem védett glikopiranozil-heterociklusokat is eldallitottuk.

A 117 per-O-benzoilezett gliikopiranozil- ¢s a 121 per-O-acetilezett galaktopiranozil-
1,3,4-oxadiazol esetében az észter tipusu védécsoportok cseréjét is megvaldsitottuk a 122 és
123 nem védett szarmazékaikon keresztiil (7. tablazat, 117—122—120 és 121—123—118). A
122 gliikdzszarmazek piridinben ecetsavanhidriddel a 120 per-O-acetilezett gliikozil-oxadiazolt,
mig a 123 galaktoztartalmu heterociklus benzoil-kloriddal a 118 per-O-benzoilezett galaktozil-
szarmazekot szolgaltatta kivalo hozammal.

Osszehasonlitd biologiai vizsgalatokhoz eldallitottunk egy olyan 2-piridil szubsztitualt
1,3,4-oxadiazolt is, melyben a cukoregységet fenilcsoporttal helyettesitettiik (19. dbra). Ezt a
2-fenil-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazolt (126) pikolinsav-klorid feniltetrazollal (125) végzett

reakciojaban kozepes hozammal nyertiik.

N N-N

©_</ \’}lH pikolinsav-klorid, absz. toluol, reflux /A N
N/’N > (@) \ Y

125 126 (56%)

19. abra: 2-Fenil-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazol el6allitasa

A fenti 1,3,4-oxadiazolokon kiviil komplexképzéshez egy korabban kidolgozott
szintézisutat kovetve®®1% (1d. a részleteket a 12. dbran) 3-(B-D-gliikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-
1,2,4-oxadiazolokat is készitettiink per-O-benzoilezett (20. abra, 127), illetve szabad formaban
(128).

OBz N-0O OH N-O
BzO O U ~ HO O I ~
BzO N \ HO N \
OBz N_Z OH N~/
127 128

20. abra: 3-(B-D-Gliikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,2,4-oxadiazolok

3.2.2. 4-Hetaril szubsztitudlt 1-(B-D-gliikopiranozil)-1,2,3-triazolok eléallitasa*®*1%51%°

A 8. dbran bemutattam, hogy egy 1,2,3-triazolil-piridin szubsztituenst tartalmazé metil-
gliikozidbol is készitettek kelatgytirtit tartalmazé félszendvics komplexet (54).% Ennek
mintajara 4-hetaril szubsztitualt 1-(B-D-gliikopiranozil)-1,2,3-triazolok (hetaril = 2-piridil, 2-
kinolinil) szintézisét terveztiik, melyek N,N-kétfogt ligandumokként ugyancsak alkalmasak

lehetnek komplexképzésre.
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Ezeknek a triazolszarmazékoknak a szintézisét Cu(l)-katalizalt azid-alkin cikloaddicioval
valésitottuk meg (21. abra). A 2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-gliikopiranozil-azidot!1%1!! (129) 2-
etinilpiridinnel, valamint 2-etinilkinolinnal**? reagaltattuk bisz-trifenilfoszfano-réz(I)-butirat

katalizator'92103

jelenlétében diklérmetanban, szobahdmérsékleten. Az oszlopkromatografias
tisztitast kovetéen a vart per-O-acetilezett 1-(B-D-gliikkopiranozil)-4-hetaril-1,2,3-triazolokat
(130a,b) kival6 hozammal izolaltuk.

Zemplén koriilmények kozott eltavolitottuk a 130a,b acetil védécsoportjait is, melynek
soran a nem védett 131a,b gliikozil-heterociklusokhoz jutottunk. A 13la,b vegyiiletek

hidroxilcsoportjait piridinben benzoil-kloriddal acileztik igy nyerve a 132a,b per-O-

OAc

AcO O
ACE&W N3
X OAc X
Z 129 Z

benzoilezett szarmazékokat.

C3H,COOCU(PPh3), CH,Cl,, 25 °C

OR OR
RO 0 RO 0

R&/N % RO/&/N %
OR OR

130a R = Ac (95%) 130b R = Ac (85%)
l kat. NaOMe, absz. MeOH, absz. CHCls, 25 °C l

131aR =H (76%) 131b R = H (85%)
l benzoil-klorid, absz. piridin, 60 °C l

132a R = Bz (87%) 132b R = Bz (96%)

21. abra: 1-(B-D-Gliikopiranozil)-4-(piridin-2-il)- és -(kinolin-2-il)-1,2,3-triazolok eldallitasa

Ehhez a heterociklusos sorozathoz is készitettiink egy cukoregységet nem tartalmazo
analogot. A fenti reakciokoriilményeket alkalmazva fenil-azid (133) és 2-etinilpiridin kozti
reakcioval az 1-fenil-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazolt (134) jo hozammal kaptuk (22. abra).

| N=N
N N ™ R O/N\/\@
3
C4H-COOCU(PPha), CH,Cl,, 25 °C %
133 37 U(PPha)z, CH2C, 134 (87%)

22. abra: 1-Fenil-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazol eldallitasa
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3.2.3. Ottagu C- és N-gliikozaminil-heterociklusok eléallitisa

A komplexképzési reakciokhoz C-glilkdzaminil-azol tipust ligandumokat is készitettiink.
Mas cukoranaldgok szintézisére kidolgozott médszereket™ '’ (11. abra) adaptalva eldallitottuk
fenil szubsztitualt C-gliilkozaminil-tiazolok két konstiticios izomerjét (23. abra).

Ehhez elsoként a sziikséges C-glitk6zaminil prekurzorokat készitettiik el (23. adbra). A 2-
dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-B-D-gliikopiranozil-cianidb61''®  (135) két 1épésben
nyerheté 136 anhidro-aldonsavat!!* metil-klérformiattal N-metil-morfolin jelenlétében
reagaltattuk. A képz6dé vegyes karbonsav-szénsav-anhidrid koztitermékhez frissen készitett
diazometan éteres oldatat adtuk. A reakcidelegy extrakcids feldolgozasat kovetden a vart 137
diazometil-glikozil-ketont kival6 hozammal izolaltuk. Ezt a vegyiiletet hidrogén-bromiddal
reagaltattuk és igy a 138 o-bromketont j6 hozammal nyertik. A 135 cianidot foszfor-

pentaszulfiddal etanolban forralva a 139 tioamidda is atalakitottuk.

OAc O 1. 33%-0s HBr-AcOH, 25 °C OAc
AcO O 2.NO,, CH,Cl,, 0°C Acoﬁ/
ACMOH - x CH2Clp 220 CN
NPht NPht
136 (87% 2 Iépésre) 135
1. CICOOMe, NMM, absz. THF, -20 °C P,Ss
2. CH5N, / Et,0, absz. THF, -20 °C absz. EtOH, reflux
OAc O ccHBr OAc O OAc S
AN AN SN e S 8
c CHN o c CH,Br Ac NH
NPht 2 THF, 25°C NPht 2 NPht 2
137 (93%) 138 (79%) 139 (79%)
S o)
B
PhANHZ Ph)]\/ '
DMF, 120°C DMF, 100°C
OAc S OAc S A
g o5k
AcO N AcO N
NPht NPht
140 (87%) 141 (83%)

l NH,NH,:H,0, MeOH, reflux l

OH S OH s \
HO N HO N
NH NH,
142 (77%) 143 (85%)

23. abra: Fenil szubsztitualt C-(2’-amino-2’-dezoxi-p-D-gliikkopiranozil)-tiazolok eléallitasa
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Ezt kdvetden a 138 a-bromketon gyiirtizarasat tiobenzamiddal N,N-dimetil-formamidban,
melegitést alkalmazva valositottuk meg, és a vart 140 acil védett 2-fenil-4-glikozil-tiazolt jo
hozammal kaptuk. A 139 tioamidbdl és fenacil-bromidbdol hasonld termikus reakciot
végrehajtva a 141 4-fenil-2-glikozil-tiazolt is j6 hozammal szintetizaltuk. Végiil a 140 és 141
vegyliletek acetil és ftalimido véd6csoportjait egy 1épésben hidrazinnal hasitva a 142 és 143
nem védett heterociklusos gliikozamin-szarmazékokhoz jutottunk (23. abra).

A 143 C-gliikozaminil-tiazol per-O-benzoilezett szarmazékat is eldallitottuk (8. tablazat,
145). Eloszor a 143 aminocsoportjat di-terc-butil-dikarbonattal (Bocz0) karbamatként!®®
védtiik, majd az igy nyert 147 koztitermék hidroxilcsoportjait benzoil-kloriddal piridinben
benzoat észterekké alakitottuk (149). Végiil a 149 terc-butoxikarbonil véddcsoportjanak
trifluorecetsavval végzett hasitasaval'® jutottunk a 145 célvegyiilethez. Igy a
143—147—149—145 haromlépéses szintézisutat alkalmazva a 145 per-O-benzoilezett
gliikdzamin-szarmazékot jo 6sszhozammal (60%) nyertiik.

Ezzel teljesen analdg modon a kutatocsoportunkban korabban eldallitott 1-(2’-amino-2’-
dezoxi-B-D-gliikopiranozil)-4-fenil-1,2,3-triazol*®  (144) per-O-benzoilezett formajanak
szintézisét (144—148—150—146) szintén jo hozammal (61% harom 1épésre) megvalositottuk
(8. tablazat).

8. tablazat: Per-O-benzoilezett C- és N-(2’-amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-
azolok eldallitasa

OH OBz
HO N BzO N

NH, 60-61% 3 lépésre NH,
143, 144 145, 146
BOC2O CF3COOH

1,4-dioxan-H,0, 25 °C

absz. CH20|2, 25°C

OH benzoil-klorid OBz

HO O /Het - Bzow

HO NHBocN absz. piridin, 60 °C BzO NHBocN
147, 148 149, 150
Het Termékek és hozamok

ST 147 149 145
}ij\\}\@ 83% 949% 77%
N=N 148 150 146
ENJ\Q 81% 98% 77%
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3.2.4. Hattagu C-gliikézaminil-heterociklusok szintézise'’

Vizsgaltuk C-gliikozaminil-azin tipusu ligandumok eléallitasat is, melyek szintéziséhez
kiindulasi anyagként a 3,4,6-tri-O-benzil-2-nitro-D-gliikalt!!® (108) valasztottuk. Azt reméltiik,
altalanos szintézismodszert dolgozhatunk ki ennek az eddig ismeretlen vegyiiletosztalynak az
eléallitasara.

Ehhez elsoként a 108 2-nitro-gliikalt halogénezett N-heterociklusokbodl (2-brompiridin, 2-
bromkinolin, 2-jodpirimidin, 2-joédpirazin, 3-brompiridazin) n-butil-litiummal in situ vagy a
heterociklusokbél eldre képzett litiumorganikus reagensekkel reagaltattuk (9. tablazat, i). igy a
vart 15la-e C-(2’-dezoxi-2’-nitro-3,4’,6’-tri-O-benzil-p-D-gliikopiranozil)-heterociklusokat
kdzepes-jo hozammal nyertiik.

Ezutan a megfelelé per-O-benzilezett C-gliikozaminil-heterociklusok (9. tablazat, 152)
eldallitasdhoz a 15l1a-e nitrocsoportjanak redukcidjat vizsgaltuk, melynek sordn azonban
nehézségekbe litkoztiink. Eldszor az NO,—NH> atalakitast Zn-HCI alkalmazasaval kiséreltiik
meg (9. tablazat, ii). Ezen az Gton azonban csak a 152a per-O-benzilezett 2-C-gliik6zaminil-
piridint tudtuk j6 hozammal eldallitani. A tobbi nitroszarmazék (151b-e) azonos koriilmények
kozott végzett redukcidja komplex reakcidelegyeket eredményezett, melyekbdl egyediil a 152d
pirazinszarmazékot tudtuk alacsony hozammal izolalni. A hianyzé per-O-benzilezett C-
gliikozaminil-kinolin (152b), -pirimidin (152c) és -piridazin (152e) nitrovegyiiletekbdl
(151Db,c,e) torténd elballitasara egyéb redukcids koriilményeket is kiprobaltunk. A kisérleteink
soran azonban vagy nem tapasztaltunk atalakulast (Fe, ccHCI, THF-H2O 1 : 1, 0 °C; SnCly,
absz. EtOH, reflux; SiClsH, DIPEA, absz. CH3CN, 0 °C; B2(OH)s, THF-H20 1 : 1, 80 °C) vagy
komplex reakciolegyeket kaptunk (Sn, ccHCI, THF-H20 1 : 1, 0 °C).

A munkat igy a szabad glikozamin-szarmazékok (9. tablazat, 154a-e) eldallitasaval
folytattuk. A 152a per-O-benzilezett 2-C-gliikozaminil-piridin védécsoportjait bor-trikloriddal
(iii) hasitva kozepes hozammal (42%) nyertiik a 154a védetlen szarmazékot. Ezt a reakciot

megismételtiik kationfogd pentametil-benzol'*®

jelenlétében is (iv), mellyel igy a 154a vegyiilet
hozaman jelentdsen javitani tudtunk (95%).

Katalitikus hidrogénezést alkalmazva (Hz, Pd(C) vagy Pd(OH)>, kat. ccHCI, EtOH, reflux)
megkiséreltiik a 151a-e vegyiiletekbdl az O-debenzilezést és a nitrocsoport redukciojat egy
Iépésben megvalositani. Ekkor azonban minden esetben komplex reakcioelegy képzddését
tapasztaltuk. Ezért a 151a-e—154a-e atalakitasokat végiil 1€pésenként haladva végeztiik el (9.

tablazat). Igy elészor a 151a-e vegyiiletek bor-trikloridos debenzilezésével (iii) a C-(2’-dezoxi-

36



2’-nitro-B-D-gliikopiranozil)-heterociklusok (153a-€) jo hozamu szintézisét valositottuk meg.
Ezutan tanulmanyoztuk a 153a-e vegyiiletek nitrocsoportjanak redukcidjat. Katalitikus
hidrogénezéssel (v) sikeriilt jo-kdzepes hozammal eléallitani a 154c pirimidin- és a 154d
pirazinszarmazékot. A 153a,b,e vegyiiletek azonos koriilmények kozotti redukcidja soran
azonban tobbkomponenstt  termékelegyek  képzddését tapasztaltuk. Ezekben a
reakcioelegyekben vékonyréteg kromatografiasan a C-gliikozaminil-piridin (154a), -kinolin
(154b) és -piridazin (154e) céltermékeket azonositottuk, kinyerni azonban ezeket csak nem
tiszta formaban és rossz hozammal tudtuk. Redukaloszerként az Sn-HCI rendszert is
kiprobaltuk (vi), melynek alkalmazasaval a 153b vegyiiletb6l a 154b kinolintartalmu

gliikozamin-szarmazék alacsony hozamau eléallitasat tudtuk megvaldsitani.
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9. tablazat: Per-O-benzilezett ¢és nem védett C-(2’-amino-2’-dezoxi-B-D-
gliikopiranozil)-azinok eléallitasa

OBn OBn OBn
BnO o] i BnO O | Het i BnO O | Het
BnO _\ ——— BnoO N~ ——> BnO N
NO, NH,
NO,
108

151a-e 152a,d
iii
iii vagy
iv
OH OH
HO O | Het v vagy vi HO Q | Het
HO N > HO N
NO, NH;
153a-e 154a-e

Koriilmények: i) 1.2-2.0 ekv. Het-HIg (HIg = Br, 1), n-Bu-Li 2.5 M-0s hexanos oldata
(1.2-2.0 ekv.), absz. THF, -78 °C; ii) Zn por, ccHCI vagy 2 M-os HCI, THF-H20 (2 :
1), 25 °C; iii) BCl3 1 M-o0s CH2Cl,-os oldata (5 ekv.), absz. CH2Cly, -78 °C; iv) BCls 1
M-o0s CH2Cl,-0s oldata (4 ekv.), pentametil-benzol (9 ekv.), absz. CH2Cly, -78 °C; v)
H2, Pd(C), absz. EtOH, reflux vi) Sn por, ccHCI, THF-H20 (2: 1), 25 °C

Reakciokoriilmények és hozamok (%)

Het 151 152 153 154
ii 42%
152a-bol
~ : . . 95%
0, 0, 0,
a 4 J|\/Nj I 52% i 64% iii 85% iv 152a-bol
komplex elegy
153a-bol
v komplex elegy
o : . komplex ... 153b-hdl
0, 0,
b 5 | - i 60% i elegy 76% ; 55%
153b-bél
N : .. komplex ... 38%
0, 0,
c Jl\j I 71% i elegy i 98% v 153c-bdl
N
NS 66%
: 0 . 0 0
d /JIN/] I 63% i % i 78% v 153d-bé1

N komblex tisztan nem
i 13% i P i 89% v izolalhato

AUONT elegy 153e-bsl
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Tanulmanyoztuk per-O-benzoilezett C-gliikozaminil-heterociklusok szintézisét is (10.
tablazat, 156a-e). Ehhez el6szor a 151a,c-e per-O-benzilezett C-(2’-dezoxi-2’-nitro-B-D-
gliikopiranozil)-heterociklusok benzil véddcsoportjainak benzoilcsoportra torténd kozvetlen
cseréjét valositottuk meg benzoil-kloriddal Zn(OTf)2 jelenlétében? (i). igy a 155a,c-e C-(2’-
dezoxi-2’-nitro-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil )-heterociklusokat jo-kivalé hozam-
mal kaptuk. Ezt kdvetden a nitrocsoport redukcidjat kiséreltiik meg. A 155a piridinszarmazék
esetében a Zn-HCI (ii) redukcid sikeres volt kdozepes hozammal szolgaltatva a 156a per-O-
benzoilezett 2-gliikozaminil-piridint. Ugyanilyen koriilmények kozott azonban a 155c-e
vegyliletekbdl komplex reakcioelegyek képzodtek. Mas reduktiv koriilményeket alkalmazva (pl.
H>, Pd(C) vagy Pd(OH)2, absz. EtOH, reflux; SnCl,, absz. EtOH, reflux; Sn, ccHCI, THF-H20
1:1,0 °C; B2(OH)s, THF-H20 1 : 1, 80 °C) szintén sok komponensii reakcidelegyekhez
jutottunk.

A fenti nehézségek miatt a 156b-e szarmazékok eldallitasara egy masik utat is
megvizsgaltunk. Ekkor a 154b-e nem védett C-gliikkozaminil-azinokbol kiindulva a
gliikozaminil-azoloknal (8. tablazat) mar sikeresen alkalmazott haromlépéses véddcsoport
stratégiat alkalmaztuk (10. tablazat). Az N-terc-butoxikarbonilezés (iv, 154b-d—157b-d), O-
perbenzoilezés (v, 157b-d—158b-d), majd az aminocsoport savas koriilmények kozti
felszabaditasa (vi, 158b-d—156b-d) jo6 Osszhozammal (46-54%) szolgaltatta a per-O-
benzoilezett C-gliikozaminil-kinolin  (156b), -pirimidin  (156c) és -pirazin (156d)
célvegyiileteket.

Korabban emlitettem, hogy a 3-(2’-amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil )-piridazint (154e)
a 153e nitroszarmazék redukcidjakor képz6dd termékkeverékbdl nem tudtuk elfogadhatod
hozammal és tiszta formaban kinyerni (9. tablazat). Igy ebben a kisérletsorozatban ezzel a
termékkeverékkel dolgoztunk tovabb (10. tablazat, iii, 153e—[154€]) és egy konszekutiv
reakcidban elvégeztiik vele a karbamat képzést (iv) és az O-perbenzoilezést (v). Igy végiil ezen
a 153e—[154e]—[157e]—158e uton jutottunk el a 158e N- és O-védett 3-glikkozaminil-
piridazinhoz, melyet egységes termékként kozepes hozammal (27% harom 1épésre) izolaltunk.
A 158e N-Boc véddcsoportjanak trifluorecetsavval végzett hasitasaval (vi) jo hozammal kaptuk
a 156e per-O-benzoilezett gliikdzamin-szarmazékot.

A fenti leirdsokbdl kitlinik, hogy a hattagi C-gliik6zaminil-heterociklusok eldallitasara
altalanosan jol alkalmazhazo szintézismodszert a 108 per-O-benzilezett 2-nitro-glikalbol nem
sikeriilt kidolgoznunk. Ugyanakkor a tobb irdnyban végzett kisérleteinknek koszonhetden

szamos képviseldjét eldallitottuk ennek a vegytiletcsoportnak.
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10. tablazat: Per-O-benzoilezett C-(2’-amino-2’-dezoxi-p-D-gliikkopiranozil)-azinok
eloallitasa

OR OBz OBz
BzO ii BzO 0
O 4’ BzO — BzO
NH,

O, 151a c-e-bol
151a,c-e (R =Bn) 155a,c-e 156a-e
153e (R = H)
iii-v
vi
153e-bdl
OH OH OBz
HO o | Het iv  HO o | Het v  BzO
HO N~ — HO N~ —> BzO
NH, NHBoc NHBoc

154b-d 157b-d 158b-e

Koriilmények: i) 6 ekv. benzoil-klorid, 2 ekv. Zn(OTf)2, absz. CICH.CH2Cl, 25 °C;

i1) Zn por, ccHCI vagy 2M-o0s HCI, THF-H20 (2 : 1), 25 °C; iii) Hz, Pd(C), absz. EtOH,
reflux; iv) 2 ekv. Boc20, 1,4-dioxan-H20 (1 : 1), 25 °C; v) 7.2 ekv. benzoil-klorid,
absz. piridin, 60 °C; vi) 2 ekv. CF3COOH, absz. CH2Cl, 25 °C

Reakciokoriilmények és hozamok (%)

Het 155 156 157 158
N y 38%
a | - i 88 i e - -
X . . 84% : 0 81%
b, J NS bV gsgppg Vo 80% v 157b-bs1
i komplex e.
N 155¢-b81 80%
0
c 4 JI\@ I 45 y 96% \Y% 67% Vv 157c-bél
158¢-bél
N i komplex e.
Ny 155d-b31 . 71%
0
4 ENJ PR T e Y s
158d-bél
N i kf%%'i);f ' tisztan 27%
e m i 97 380/ \Y nem ii-v (3 1épésre)
TN Vi ege bl izolalhaté 153e-bol
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3.3. Platinafém félszendvics komplexek szintézise

A 3.2. fejezetben bemutatott C- és N-glikopiranozil-heterociklusok félszendvics
komplexeinek képzéséhez kereskedelmi forgalomban kaphat6 vagy irodalmi médszer alapjan
eléallithatd  dikloro-(m°®-p-cimol)-ruténium(Il)-  és  -ozmium(ll)-dimereket  ([(n®-p-
cim)Ru/Os(1)Clz]2, Ru-dimer és  Os-dimer'?!), valamint  dikloro-(n°-pentametil-
ciklopentadienil)-iridium(IID)- és rodium(1II)-dimereket ([(1n°-Cp*)I/Rh(I1)Cl2]2, Ir-dimer és
Rh-dimer) hasznaltunk.

A reakciok soran a dimerekhez adott cukortartalmt ligandumokat a dimer fémionjaihoz
viszonyitva ekvimoldris mennyiségben vagy kis feleslegben alkalmaztuk. A
komplexképzéseket tallium(I)-hexafluoro-foszfat (TIPFe) kloridion megkoté jelenlétében
végeztik, a vart kationos komplexeket PFg~ ellenionnal nyertiik.

Megemlitem, hogy néhany kisérletet a TIPFs kihagyasaval is elvégeztiink és
komplexképzést ezekben az esetekben is tapasztaltunk. Az ekkor izolalt klorid elleniont
tartalmazé komplexek azonban nem bizonyultak stabilnak, néhany hét alatt ezek bomlésat,

feketedését figyeltilk meg.

3.3.1. Hetaril szubsztitualt C- és N-glikopiranozil-azolok platinafém félszendvics

komplexeinek eléallitisa®*151%°

Elséként a 2-glikopiranozil-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazolok (117-124) komplexeinek
eloallitasat vizsgaltuk (11. tablazat).

A 117-124 ligandumok reakcioit a Ru-dimer-rel TIPFg jelenlétében CH:Cl>-MeOH
oldoszerelegyben, szobahdmérsékleten végeztiik, a kivalt tallium(I)-kloridot (TICl) szliréssel
eltavolitottuk. A nyerstermékek tisztitasat kovetéen a vart p-cimol-tartalma Ru(II)-
komplexeket (Ru-117-Ru-124) kdzepes-jo hozammal nyertiik.

A 117-119 per-O-benzoilezett glikozil-heterociklusos ligandumoknak a tobbi klorhidas
platinafém dimerrel (Os/Ir/Rh-dimer) végzett analog reakciodit is elvégeztiik, melyek soran a
megfeleld (°-p-cim)Os(ll)- (Os-117-0s-119), valamint a (m>-Cp*)Ir(lI1)- és Rh(llI)-
komplexekhez (Ir-117-1r-119 és Rh-117-Rh-119) j6 hozammal jutottunk.

Az O-acil védett C-glikozil-1,3,4-oxadiazolokkal képzett komplexek (Ru-117-Ru-121,
Os-117-0s-119, Ir-117-1r-119 ¢és Rh-117-Rh-119) kellden stabilaknak ¢és inertnek
bizonyultak ahhoz, hogy ezeket akar oszlopkromatografiasan tisztitsuk. A sokkal polarosabb,
nem védett heterociklusos cukorszarmazékok komplexeit (Ru-122-Ru-124) azonban

kromatografiaval nem, csak kristalyositassal tudtuk tisztan, j6 hozammal izolalni.
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A kialakuld sztereogén fémcentrum és a cukoregység kiralis jellege miatt valamennyi
komplex két-két diasztereomer keverékeként képz6dott, melyeket a tisztitasi folyamatok soran
nem tudtunk egymastol elvalasztani.

A fentiekkel azonos reakciokoriilményeket alkalmazva a Ru-dimer-rel elkészitettiik a 2-
fenil-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazol (126) félszendvics komplexét (11. tablazat, Ru-126) is,
melyet kloroformbdl dietil-éterrel torténd kicsapassal jo hozammal izolaltunk.

Egy irodalmi protokolt!?? alapul véve az eldallitott komplexek megoszlasi hanyadosait
(logD) is meghataroztuk n-oktanol-PBS (PBS = foszfattal pufferelt (pH = 7.4) vizes sooldat)
oldoszerelegyet alkalmazva. A per-O-benzoilezett cukorszarmazékok komplexei esetén pozitiv
logD értékeket kaptunk (11. tablazat), igy ezek a kationos komplexek lipofil jellegick. A
kisérletesen kapott szamokbol az is kitlinik, hogy a semleges p-cimolt tartalmazo Ru(ll)- és
Os(I)-vegytiletek lipofilebbek, mint az anionos Cp* egységet hordozo Ir(IIT)- és Rh(III)-
analogjaik (Ru/Os-117 vs Ir/Rh-117, Ru/Os-118 vs Ir/Rh-118, Ru/Os-119 vs Ir/Rh-119). A
tobbi per-O-acetilezett vagy nem védett glikozil-oxadiazollal képzett komplex negativ logD
érteket mutatva hidrofilnek tekinthetd.

A per-O-benzoilezett és a nem védett 3-gliikopiranozil-5-(piridin-2-il)-1,2,4-
oxadiazolokbdl (127 és 128) a Ru-dimer-rel és az Ir-dimer-rel készitettiink komplexeket (12.
tablazat, Ru-127, Ru-128, Ir-127, Ir-128). Ezeket a vegylileteket oszlopkromatografias
tisztitadssal nem, csak olddszerelegybdl torténd kicsapassal vagy atkristalyositdssal tudtuk
tisztan, jo hozammal eldallitani.

Ezeknek a komplexeknek is meghataroztuk a megoszlasi egyiitthatojat. Itt is az O-benzoil
védett cukoregységgel rendelkez6 komplexek (Ru/lr-127) pozitiv, mig a nem védett
szénhidratrészt tartalmazo parjaik (Ru/lr-128) negativ logD értéket adtak (12. tablazat).

A Ru-127 és Ir-128 komplexek egy-egy izomerébol egykristalyt is tudtunk késziteni. Ezek
rontgendiffrakcioval meghatdrozott szerkezete (Fiiggelék, F-1. &bra) igazolta a két

heterociklusos N-donoratommal kialakul6 6ttagu kelatgytirik 1étét.
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11. tablazat: A 2-piridil szubsztitualt 1,3,4-oxadiazolok platinafém félszendvics
komplexeinek eldallitasa

NN
R'/QO\ =
A\@ L ji\\bg\
117-124, 126
M—g Cl cl
\@( CH,Cl,, MeOH, TIPFg, 25 °C
Ru-dimer M = Ru(ll) vagy Ir-dimer M = Ir(lll) vagy
y Os-dimer M = Os(ll) Rh-dimer M = Rh(lll) |
@ ®
U PFe® /| PFg°
6 6
CI\M CI\M%
N*" ‘s N-N*" ‘sN
R' /4 R'/QO\ =
) L
Ru-117-Ru-124, Ru-126, Ir-117-Ir-119, Rh-117-Rh-119
Os-117-0s-119
Ligandum Komplex
~Gly R M  Termék Hozam (%) Dlasztereomer o
arany
Ru(ll) Ru-117 76 2:1 2.41
Os(ll) Os-117 71 7:6 3.32
R B
s &O&}{ STTAD Tt 80 5.2 146
ROA—= Rh(Il) Rh-117 88 3:1 1.60
120 Ac Ru(ll) Ru-120 74 4.3 -1.80
122 H Ru(ll) Ru-122 87 1:1 -1.93
Ru(ll) Ru-118 81 5:4 2.44
Os(l) Os-118 78 3:2 2.87
RO
118 OR BZ =) irus 77 2:1 1.46
ROA— Rh(II) Rh-118 85 9:2 1.64
121 Ac Ru(ll) Ru-121 74 2:1 -1.29
123 H Ru(ll) Ru-123 50 1:1 -1.73
Ru(ll) Ru-119 85 3:2 2.04
Os(ll)  Os-119 84 7:5 2.36
RO 0 B
9 RN B2 7y irewao 72 3:1 1.80
OR Rh(II) Rh-119 87 5:2 1.80
124 H Ru(ll) Ru-124 42 1:1 1,73
126 R’ = Ph - Ru(ll) Ru-126 84 ] 1.63
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12. tablazat: 3-(B-D-Gliikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,2,4-oxadiazolok platinafém
félszendvics komplexeinek eldallitdsa

N\

Ru-dimer OR  N— Ir-dimer
CH,Cl,, MeOH RO CH,Cl,, MeOH
TIPFg, 25 °C TIPFg, 25 °C
127 (R =Bz), 128 (R = H)

® ®
Tpre e
PFe PFe
2 2
Ru~ N \\ /%N \\
oRrCI" % ORCl” %
N= =
o YA
RO NS ,O RO NS ,O
or N or N
Ru-127, Ru-128 Ir-127, Ir-128
R Komplex Hozam (%) Diasztereomer arany logD
B Ru-127 59 4:1 2.79
Ir-127 70 6:1 2.87
H Ru-128 57 7:4 -0.96
Ir-128 86 1:1 -1.15

Az  1-(B-D-gliikkopiranozil)-4-hetaril-1,2,3-triazolokkal ~ (130a,b-132a,b)  végzett
komplexképzési reakcidink eredményeit a 13. tablazatban foglaltam Ossze. Az oxadiazol-
tartalmt komplexeknél ismertetett reakciokoriilményeket alkalmazva ezekbdl a ligandumokbol
is sikeresen szintetizaltuk a tervezett vegyiileteket. A per-O-acetilezett és a szabad
gliikozszarmazékokbol (130a,b és 131a,b) Ru-dimer-rel a megfelel6 Ru(II)-komplexeket
oszlopkromatografias tisztitast (Ru-130a és Ru-130Db), illetve kristalyositast (Ru-131a és Ru-
131b) kovetden kivalo hozammal kaptuk. A per-O-benzoilezett gliikozilezett heterociklusokat
(132a,b) a négy dimerrel (Ru/Os/Ir/Rh-dimer) valamennyi lehetséges variacidban
reagaltattuk és tisztitas utan a nyolc komplexet (Ru/Os/Ir/Rh-132a és Ru/Os/Ir/Rh-132b) jo-
kival6 hozammal izolaltuk. Ennek a sorozatnak a tagjait is diasztereomer parok formajaban
nyertiik.

Tesztvegyiiletként az  1-fenil-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazol ~ (134) n®-p-cim-Ru(ll)-
komplexét (13. tablazat, Ru-134) is elkészitettiik.

E komplexek megoszlasi egylitthatoi kapcesan (13. tablazat) az oxadiazol-szarmazékoknal
ismertetett tendenciat figyeltiink meg. Mig O-benzoilezett cukorrésszel a kationos komplexek
lipofillé valtak (logD = (+1.6) — (+2.9)), addig az O-acetil védett, illetve védScsoport nélkiili
analogok hidrofilek maradtak (logD = (-1) — (-1.9)).
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13. tablazat: A hetaril szubsztitualt 1,2,3-triazolok platinafém félszendvics komplexeinek
eloallitasa

Ru-dimer vagy NZN Ir-dimer vagy

Os-dimer 1 N -~3a Rh-dimer
RI/N P ~ \

//)
CH,Cl,, MeOH \ S CH,Cl,, MeOH
TIPFg, 25 °C TIPFg, 25 °C

130a b-132a,b, 134

—|®PF6@ }1 }{(D %\PF S)
o SO
r" ‘-‘,2 -

N:Nﬂ\ '?1N N SO
RN A~ MO~
\ / \4/’ \ / \\,/’/
Ru-130a,b—Ru-132a,b Ir-132a,b, Rh-132a,b
Ru-134, Os-132a,b
Ligandum Komplex
~Gly R M Termék Hozam (%) Dlasztereomer o
arany
130a Ru(ll) Ru-130a 98 1:1 -1.09
Ac
130b Ru(ll) Ru-130b 96 2:1 -0.97
131a H Ru(ll) Ru-131a 20 1:1 -1.85
131b Ru(ll) Ru-131b 96 1:1 -1.30
or Ru(ll) Ru-132a 93 1:1 2.85
I - 1:1 2.
1324 RS&&% By Os(ll) 0Os-132a 85 33
O oR Ir(11l)  1r-132a 84 2:1 2.36
Rh(I1) Rh-132a 91 2:1 1.85
Ru(l) Ru-132b 67 2:1 2.21
Os(Il) Os-132b 67 10: 9 2.33
B
132b 27wy Ir-132b 61 5:3 217
Rh(11) Rh-132b 80 5:3 1.60
134 R’=Ph - Ru(ll) Ru-134 88 - 0.44

A komplexképzédést és a diasztercomer vegyiiletparok jelenlétét H- és *C-NMR
mérésekkel minden esetben igazoltuk.

Az eldallitott 5-tagh kelatgyliriis félszendvics komplexek egyes jeleinél jelentds kémiai
eltolodasbeli kiillonbségeket észleltiink a kiindulasi klorhidas platinafém komplexek, valamint
a glikozil-heterociklusos ligandumok azonos jeleinek megjelenéséhez viszonyitva. Ennek
szemléltetésére a Fiiggelék F-2. abrajan a Ru-dimer, a 121 ligandum, valamint a beldliik
képz6do Ru-121 komplex spektrumainak egymasra vetitését mutatom be. Emellett néhany
karakterisztikus jel esetében a szamszer(i kémiai eltolodas valtozast is dsszegzem tablazatos

formaban (Fliggelék F-1. — F-5. tablazatai).
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Altalanossagban elmondhatd, hogy a komplexképzddés eredményeként a nb-arén és
n°-arenil molekularészletek kvaterner szénjelei a kisebb térerd felé tolodtak el (Skomplex — Sdimer
> 0 ppm). A p-cimol-tartalmt komplexek esetében ez (+3) — (+7) ppm, mig a Cp*-
szarmazékoknal (+3) — (+4) ppm tartomanyba esett (F-2. és F-5. tablazatok).

A cukortartalmu ligandumok heterociklusos aglikonjainak a kelatgytirtik kialakulasdban
vald részvételére tobb heterociklusos jel kémiai eltolodasanak véltozasa is utalt (F-1. — F-5.
tablazatok). Erre egyik példaként hozom a piridintartalmt vegytiletek piridingytirijének C-6
szénjelét. A 2-piridil szubsztitualt glikozil-azol ligandumokban ez a jel a koordinacio
kovetkeztében mindig nagyobb kémiai eltolodasnal jelentkezett (A = Skomplex— Oligandum ~ (+2) —
(+8) ppm, F-2. és F-5. tablazatok). Egy masik példaként az N-gliikozil-1,2,3-triazol-
szarmazékok triazolgytrijének H-5 jelét emlitem. Ez a szingulett proton a ligandumok
komplexbe vitelével szintén nagyobb kémiai eltolddasnal adott jelet (A = Skomplex — Oligandum =
(+0.37) — (+0.61) ppm, F-4. tablazat).

A cukoregység proton- ¢és szénjeleinek kémiai eltolodasara a komplexképzddés nem volt
jelentds hatassal. Csupan azoknak a protonjeleknek az elmozdulésat figyeltiik meg, melyek a
koordinacids szférahoz kozel helyezkednek el. A cukortartalmu ligandumok H-1" jelei példaul
a komplexekben a kisebb térer6 felé tolodtak el (A = Skomplex — dligandum ~ (+0.1) — (+0.6) ppm,
F-1., F-3. és F-4. tdblazatok).

Végiil a komplexek vizes oldatbeli stabilitasat is tanulmanyoztuk. Ehhez ruténium-
komplexek (Ru-117, Ru-120, Ru-122, Ru-130a, Ru-131a, Ru-132a) *H-NMR spektrumainak
idofliggését vizsgaltuk D,O-ban. A komplexek jeleinek kis mértékli eltolodasaval minden
esetben egy ujabb jelsorozat képzddése volt megfigyelhetd. Az egyensuly bealta utan (~ 2 nap)
a mintakhoz KCI-ot adva azonban az eredeti spektrumokat nyertiik vissza. Ezzel a
kisérletsorozattal igazolni tudtuk, hogy vizes oldatban csak a kloridion vizmolekulara torténd,
reverzibilisen megvalosuld cseréje kovetkezett be. Mindez anélkiil, hogy ez az 5-tagh

------

NMR méréssorozat eredményeit mutatom be a Fliggelék F-3. dbrajan.

3.3.2. Ot- és hattagi C- és N-gliikézaminil-heterociklusok platinafém félszendvics

komplexeinek elddllitasa‘'’

A gliik6zaminil-azolokat a klorhidas komplex dimerekkel szintén CH2Cl.-MeOH
oldoszerelegyben, TIPFe jelenlétében reagaltattuk, melyek eredményeként a vart hattagh
kelatgytirtit tartalmazd komplexekhez jutottunk (14. tdblazat). A nem védett glilkdézaminil-
tiazolokbol (142 és 143), illetve -1,2,3-triazolbol (144) a Ru-dimer-rel képeztiink komplexeket
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(Ru-142—-Ru-144), melyeket tisztitast kovetden jo kitermeléssel izolaltunk. A 145 és 146 per-
O-benzoilezett gliikozamin-szarmazékokbol a fentiekkel azonos reakciokoriilményeket és
feldolgozast alkalmazva mind a négy-négy, kiilonb6zé fémion koézponti komplexet
(Ru/Os/Ir/Rh-145 és Ru/Os/1r/Rh-146) szintetizaltuk. A komplexeket az esetek tobbségében
itt is 2-2 diasztercomer keverékeként nyertiik. Ez alol kivételt jelentettek a 145 tiazoltartalmu
ligandummal képzett komplexek (Ru/Os/Ir/Rh-145), melyeket sztercoegységes formaban
nyertiink.

14. tablazat: C- ¢és N-(2°-Amino-2’-dezoxi-p-D-gliikkopiranozil)-azolok platinafém
félszendvics komplexeinek eldallitasa

Ru-dimer vagy Ir-dimer vagy

. OR :
Os-dimer RO 0 Het Rh-dimer
| RO N |

CH20|2, MeOH NH2 CH2C|2, MeOH

TIPFg, 25 °C TIPFg, 25 °C

142-146

OR ® OR ®
S
RO O /Het\ PFe RO O /[Het PFe@
RO N RO N

H2N & H2N &
"‘;M "‘;M
cl %Y
Ru-142-Ru-146, Os-145, Os-146 Ir-145, Ir-146, Rh-145, Rh-146
Ligandum Komplex
. Diasztereomer
Het R M Termék  Hozam (%) logD

arany

S
142 [N/}\Q H Ru(ll) Ru-142 89 2:1 151

S
143 EA}\Q H Rull) Ru-143 62 10:1 1.34
PR E@ H Ru(ll) Ru-144 66 5:2 1.19

N
Ru(ll) Ru-145 85 1.87

S
A Os(Il)  Os-145 87 _ 2.00
145 A*\/NX\Q BZ —ram 1145 82 Lizomer — — g
Rh(I1) Rh-145 87 1.32
Ru(ll) Ru-146 64 4:1 2.55
” ?1\1@ - Os(l)  Os-146 63 8:1 2.04
N=N Ir(11l)  1r-146 78 15:1 1.22
Rh(Ill) Rh-146 93 6:1 1.44
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A megoszlasi egyiitthatokat meghatarozva az eddigi eredményektdl eltérden azt lattuk,
hogy nem csak a per-O-benzoilezett, hanem a nem védett cukoregységgel rendelkezd
komplexek is pozitiv logD értékekkel rendelkeznek (14. tablazat).

A Ru-143 egyik izomerjét egykristalyként is izolalni tudtuk. E vegyllet
rontgenszerkezetében (Filiggelék, F-1. abra) jol lathatd a hattaga kelatgytiri, mely az N,N-
kelatorként koordinalé gliikkozaminil-tiazollal alakult ki.

A fentiekkel analog modon a hattagt C-gliik6zaminil-heterociklusokkal is készitettiink egy
ujabb, hattagii kelatgylris komplex sorozatot (15. tablazat). A 154a nem védett C-
gliikozaminil-piridinbél és a 152d per-O-benzilezett C-gliikbzaminil-pirazinbol p-cimol-
tartalmt Ru(II)-, illetve Os(I1)-komplexeket (Ru-154a, Ru-152d, Os-152d) szintetizaltunk. A
tobbi azintartalmu ligandummal (152a, 156a-€) pedig az analog Ru(Il)- és Os(II)-komplexeken
(Ru/Os-152a, Ru/Os-156a-e) til a Cp* szubsztituenst hordoz6 Ir(I11)- és Rh(IIT)-komplexeket
(Ir/Rh-152a, Ir/Rh-156a-e) is elballitottuk. Az eddigi eredményeinktdl eltérben itt a legtobb
esetben a komplexek egy sztereoizomerjét izolaltuk. Diasztereomerek keverékeként csupan a
156e piridazinszarmazék komplexeit (Ru/Os/Ir/Rh-156€) kaptuk.

Ezeknek a komplexeknek a megoszlasi egyiitthatoit is meghataroztuk (15. tablazat).
Valamennyi per-O-benzoilezett és per-O-benzilezett glilkozamin egységet tartalmazo kationos
komplex lipofil (logD > +1), mig a Ru-154a a szabad cukor ligandumaval hidrofil karakterti
(logh =-1.91).
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15. tablazat: C-(2°-Amino-2’-dezoxi-p-D-gliikkopiranozil)-azinok platinafém félszendvics
komplexeinek eldallitasa

Ru-dimer vagy Ir-dimer vagy

Os-dimer RO O% Het Rh-dimer
RO N
CH20|2, MeOH NH2 CH2C|2, MeOH
\ TIPFg, 25 °C TIPFg, 25 °C |
152a,d, 154a, 156a-e
® @
OR | pES OR | pES
RO O | Het 6 RO O | Het 6
RO N RO N
c” X
Ru-152a,d, Ru-154a, Ru-156a-e Ir-152a, Ir-156a-e,
Os-152a,d, Os-156a-¢ Rh-152a, Rh-156a-e
Ligandum Komplex
Het R M Termék Hozam (%) Dlasztereomer o
arany
Ru(ll) Ru-152a 74 2.72
Os(Il) 0Os-152a 64 1.78
152a BY i) Ir-152a 03 3.18
N Rh(Ill) Rh-152a 83 1.64
154a @ H Ru(ll) Ru-154a 43 -1.91
2N Ru(ll) Ru-156a 81 1.15
Os(Il) Os-156a 43 2.15
156a BZ i) Ir-156a 76 1.08
Rh(Ill) Rh-156a 86 1.20
Ru(ll) Ru-156b 82 2.22
= Os(Il) Os-156b 96 2.21
156D }1' 7 BZ i) Ir-156b 88 lizomer 139
Rh(Ill) Rh-156b 90 1.66
Ru(ll) Ru-156¢ 99 1.31
Nﬁ Os(I)  Os-156¢ 08 1.59
156¢ Lz BZ i) Ir-156¢ 99 1.40
Rh(Ill) Rh-156¢ 99 1.13
Ru(ll) Ru-152d 33 2.06
152d N BN —0s(ll)  Os-152d 47 2.64
E j Ru(ll) Ru-156d 91 1.26
WA 7 Os(Il) Os-156d 91 1.42
156d N Bz
Ir(111) ~ Ir-156d 99 1.30
Rh(Ill) Rh-156d 96 1.04
Ru(ll) Ru-156e 88 2:1 1.39
= Os(Il) Os-156¢ 73 5:4 1.32
15e . |N”N BZ =y Ir-156e 69 9:1 117
Rh(Ill) Rh-156¢ 86 5:1 1.41
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Az 5- ¢s 6-tagl heterociklusos glilkbzamin-szarmazékokkal képzett komplexek szerkezet-
igazolasara is végeztiink 'H- és *C-NMR méréseket. Ezekben az esetekben is azt lattuk, hogy
a kiindulasi dimerek és a heterociklusos monoszacharid ligandumok tobb karakterisztikus
jelének kémiai eltolodéasa a képzddd komplexek spektrumaiban megvaltozott. A jelentdsebb
kiilonbségeket a Fiiggelek F-6. és F-7. tablazataiban mutatom be.

Egy kicsit részletesebb magyarazatot itt a hattagn C-gliik6zaminil-heterociklusok
komplexeinek szerkezetigazolasara adok.

A per-O-benzilezett 2-gliikkozaminil-piridin Ru(1l)-komplexébdl (Ru-152a) egykristalyt is
sikeriilt késziteniink. A rontgendiffrakcids felvétel itt is bizonyitékot szolgaltatott a hattaga
kelatgyiirii kialakulasara, illetve feltarta a szerkezeti elemek térbeli elrendez6dését a fémion
koordinacids szférajaban (Fliggelék, F-1. abra). Ennek segitségével, az altalanos konvenciot

Ennek a komplexnek az *H-NMR spektrumat raillesztettiik a kiinduldsi anyagainak (Ru-
dimer ¢és 152a) spektrumaira (Fiiggelék, F-4. abra). Ez az egymasra vetités szamos kémiai
eltolddasbeli valtozast megmutatott, melyek koziil néhanyat kiilon ki is emeltem az F-4. dbran.

A komplexképzddés kovetkeztében a 152a cukorvazanak H-2’ jele 1.24 ppm-mel a
nagyobb térerd felé tolodott el (B), mig a H-5 jele 0.29 ppm-mel a kisebb térerd iranyaba
mozdult (C). A H-2’ és H-5" kémiai eltolodasaban bekovetkezett ilyen iranyt valtozasok nem
csak a Ru-152a vegyiiletnél, hanem e sorozat valamennyi, egyetlen izomerként izolalt
komplexénél (Ru/Os/Ir/Rh-152a, Ru/Os-152d, Ru-154a, Ru/Os/Ir/Rh-156a-d), valamint a
Ru/Os/Ir/Rh-156e diasztereomer keverékek f6 komponenseinél is megfigyelhetéek voltak
(A = Skomplex—0ligandum: (-1.25) — (-0.15) ppm a H-2’ és (+0.17) — (+0.62) ppm a H-5" jel esetén,
F-7. tablazat). Megjegyzem, hogy a Ru/Os/Ir/Rh-156e kisebb mennyiségben képz6do
sztereoizomerjeinek és a szabad 156e ligandumnak a H-5’ jele a kémiai eltolodasban nem
(156e—1r/Rh-156€e) vagy csak csekély eltérést (+0.15 és +0.13 ppm: 156e—Ru/Os-156¢)
mutatott (F-7. tablazat).

Az F-4. abran az is jol lathato, hogy a Ru-dimer atalakulasa Ru-152a-va befolyasolta a p-
cimol CHs csoportjanak protonrezonanciajat is (E), mely a komplexképzdodés eredményeként
kisebb kémiai eltolodasnal figyelhetd meg (A = Sru-152a—ORu-dimer = -0.46 ppm). A CHs jel
megjelenésében hasonld tendenciat figyeltiink meg az 6sszes egy izomeres Ru(Il)- és Os(II)-
komplex (Ru/Os-152a,d, Ru-154a, Ru/Os-156a-d), illetve a Ru-156e és Os-156e {6
izomerjeinek esetében is (A = Skomplex—Odimer ~ (-0.3) — (-0.6) ppm, F-7. tablazat). Az utobbi két
komplex kisebb ardnyban képz6dd izomerjeinél ugyanez a jel kismértékli kémiai eltolodas

novekedést mutatott (A = ORu/Os-156e—ORu/Os-dimer ~ +0.1 ppm, F-7. tdblazat).
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A fenti Osszevetések alapjan ugy gondoljuk, hogy ebben a sorozatban minden olyan
komplexben, mely egy diasztereomert tartalmaz (Ru/Os/Ir/Rh-152a, Ru/Os-152d, Ru-154a,
Ru/Os/1r/Rh-156a-d) és a Ru/Os/Ir/Rh-156e komplexek nagyobb mennyiségben jelenlévo
sztereoizomerjeiben a kozponti fémion abszolat konfiguracidja a Ru-152a referencia

vegylletével megegyezo.

51



4. A szintetizalt vegyiiletek biologiai vizsgalatainak

eredményeilm,105,109,117,123,124

Az eléallitott félszendvics komplexek rakellenes hatdsat a Debreceni Egyetem Orvosi
Vegytani Intézetében Dr. Bay Péter kutatocsoportja tanulmanyozza.

A glikopiranozil-azol ligandumokkal képzett komplexek sejtosztodas gatld hatasat
vizsgaltadk példaul A2780 petefészekrak sejtvonalon, mely sordn szamos citosztatikus
aktivitassal rendelkezd vegyiiletet taldltak (16. tablazat). Azonos koriilmények kozott a
ligandumokat és a klorhidas dimer komplexeket (Ru/Os/Ir/Rh-dimer) is tesztelték, melyek
azonban nem mutattak aktivitast,104.105109.124

A C-glikozil-1,3,4-oxadiazolok komplexeinek 1Cso értékei azt mutattak, hogy a
cukorkonfiguracié megvaltoztatasa szamottevéen nem befolyasolja a biologiai aktivitast (16.
tablazat, Ru/Os-117 (gliiko) vs Ru/Os-118 (galakto) vs Ru/Os-119 (xilo)).104124

A cukortartalmt ligandumok azolgyiiriijének hatasa azonban jelentds. Mig a per-O-
benzoilezett gliikopiranozil-1,3,4-oxadiazol Ru(ll)-komplexe (Ru-117) alacsony mikromolos
ICso értéket mutatott (16. tablazat), addig az izomer 1,2,4-oxadiazol analog (Ru-128)
inaktivnak bizonyult. Ugyanakkor az 1,3,4-oxadiazol 1,2,3-triazolra torténé cseréje 7-szeres
aktivitasbeli javulast eredményezett (16. tablazat, Ru-117 vs Ru-132a). Az utdbbi helyettesités
az Os(I)-, Ir(111)- és Rh(IIT)-komplexek esetén is kedvezden befolyasolta a bioldgiai hatast (16.
tablazat, Os/Ir/Rh-117 vs Os/Ir/Rh-132a).104105124

A fémion, illetve a hozzd kapcsolodd polihapto kotésmodu aromas szubsztituens
tekintetében az lathat6, hogy a semleges p-cimolt hordozé Ru(ll)- és Os(1T)-komplexek sokkal
hatasosabbak, mint a negativan toltott Cp*-tartalma Ir(11)- és Rh(III) parjaik (16. tablazat,
Ru/Os-117 vs Ir/Rh-117, Ru/Os-118 vs 1r/Rh-118, Ru/Os-119 vs Ir/Rh-119, Ru/Os-132a vs
Ir/Rh-132a ¢s Ru/Os-132b vs 1r/Rh-132b). A biologiai aktivitasra altalanosan a Rh(IIl) <<
Ir(IIT) < Ru(IT) < Os(II) sorrend adhaté meg,104105109.124

A sorozat szerkezet-hatas osszefliggéseit tanulmanyozva egy tovabbi fontos észrevételiink
az volt, hogy bioldgiai aktivitas kivaltasahoz a szénhidrategységek hidroxilcsoportjainak
nagyméretii, hidrofob ved6csoportokkal torténd ellatasa elengedhetetlen. Mig szdmos per-O-
benzoilezett glikozil-azol komplexe (pl. Ru-117-Ru-119, Ru-132a,b) hatasosnak bizonyult
(16. tablazat), addig az analog per-O-acetilezett és nem védett ligandumok komplexei (Ru-120,
Ru-121, Ru-130a,b és Ru-122—-Ru-124, Ru-131a,b) nem mutattak aktivitast. Ezek alapjan ugy
gondoljuk, hogy az elébbi kationos komplexek az O-benzoil csoportvédelemmel valnak oly

mértékben lipofillé, hogy képesek legyenek a sejtmembranon keresztiil bejutni a rdkos sejtekbe.
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Ezt a feltevéstinket erdsitik meg a komplexek megoszlasi egyiitthatoi is. A leghatékonyabb,
alacsony mikromo6los vagy szubmikromolos aktivitast mutatd Ru-117-Ru-119, Ru-132a,b
komplexek logD értéke jellemzden +2 folotti (16. tablazat), mig a Ru-120, Ru-121, Ru-130a,b
¢és Ru-122-Ru-124, Ru-131a,b inaktiv analogjaik megoszlasi egylitthatdja, hidrofil karaktert
jelezve rendre negativ (11-13. és 16. tablazatok).104105109.124

A per-O-benzoilezett cukoregység jelenlétének kedvezo hatasat az is mutatja, hogy ennek
helyettesitése egy fenilcsoporttal az ICsp érték jelentds, 1-2 nagysagrendbeli csokkenéséhez
vezet (16. tablazat, Ru-117 vs Ru-126 és Ru-132a vs Ru-134),104124

A leghatékonyabb komplexek hatasat 6sszehasonlitva a platinokéval (1-3) az lathatd, hogy
ezek citosztatikus aktivitdsa 6sszemérhetd vagy jobb a referencia vegyiiletekénél (16. tablazat).
Kiemelném azt is, hogy a ciszplatintol és oxaliplatintol eltéréen az uj félszendvics komplexek
szelektivitast is mutattak, nem transzformalt primer fibroblaszton inaktivak maradtak.104105109

A biologiai vizsgalatok soran meghataroztak az aktiv szarmazékok Hill koefficiensét is. A
félszendvics komplexekre ez a paraméter 2-3-nak adodott (16. tablazat), ami e vegyiiletek
kooperativ kotédésére utal. Ha egy molekula bejut a rakos sejtbe, az valahogyan segiti a tobbi
molekula belépését is. A platinok egy korili Hill értékkel rendelkeznek (16. tablazat), igy
kooperativ hatds kivaltasa rdjuk nem jellemzd. Ezen eredmények alapjan az 0j félszendvics
komplexek hatasmechanizmusa nagy valdszinliséggel eltér a platinokétol. A biologus kollégak
azt is kimutattak, hogy az 0j vegyiiletek reaktiv oxigén részecskéket generalva oxidativ stresszt
valtanak ki, '+1%%1% 3 pontos miikddési mechanizmusuk feltarasan azonban még dolgoznak.

Az aktiv vegyiiletek antineoplasztikus hatasat egyéb sejtvonalakon is tesztelték és a legtobb
koziiliik ezekkel szemben is citosztatikusnak bizonyult. 104105109124 A 17 tablazatban példaként
egy 1,3,4-oxadiazol- (Os-119) és egy 1,2,3-triazol-tartalma komplex (Os-132b) eredményeit
mutatom be.

A teljes sorozat leghatékonyabb vegyiilete az Os-132b volt (16. és 17. tablazat), mely
ciszplatin rezisztens petefészekrak sejtekkel szemben is szubmikromolos gatloszernek
bizonyult (17. tablazat).10%124

A Debreceni Egyetem Metagenomikai Intézetében Dr. Kardos Gabor kutatdcsoportja a
szintetizalt  félszendvics komplexek baktériumellenes hatasat is tanulményozta.
Altalanossagban az mondhaté el, hogy a sorozat rakellenes hatést mutaté tagjai (pl. Os-119,
Os-132b) multirezisztens Gram-pozitiv baktériumokkal (Staphylococcus aureus és

Enterococcus faecalis) szemben bakteriosztatikus aktivitast is mutattak (17. tiblazat),109123124
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16. tablazat: Az oOttagh kelatgytrit tartalmazo platinafém félszendvics komplexek rakellenes aktivitaisa A2780 petefészekrak

mm._ﬁ<03@_Osn_.oFHom_“_.oo_Hmh

® ® @
[_ _U_Hm® J _U_nm@ _U*umw |_ _U_um® _ X
o_/_<_ o_/_,\_ﬁ Ny S sl 7
T Ty N=N"" . a
il (s G PR SUINS
Y% Y y/anr S~ er Z\
M = Ru(ll): Ru-117-Ru-119, Ru-126 M = Ir(lll): Ir-117—-Ir-119 M = ): Ru-132a,b, Ru-134 = Ir(lll): Ir-132a,b b
M = Os(ll): 0Os-117-0s-119 M = Rh(lll): Rh-117-Rh-119 M = O A v. Os-132a,b M = Rh(lll): Rh-132a,b
A2780 A2780
Komplex Ry 109D e TuM] Hill koefr, | KOMPlex Ra 09D e uM] Hill koeff,
Ru-117 OBz 241 6.19 2.62 Ru-132a 2.85 0.87 1.95
Os-117 wNog 3.32 2.52 1.82 Os-132a 2.33 0.73 3.01
Ir-117 BzO 1.46 NH NH Ir-132a OBz 2.36 1.64 2.08
Rh-117 OBz 7160 NH NH Rh-132a mNog 1.85 25.28 0.71
Ru-118 5,0 2.44 4.27 350 | Ru-132b  BzO 2.21 0.85 1.84
Os-118 mOmoN 2.87 3.23 252 | Os-132b OBz 7533 0.58 1.80
Ir-118 BzO 1.46 NH NH Ir-132b 2.17 0.89 1.84
Rh-118 OBz 1.64 NH NH Rh-132b 1.60 NH NH
Ru-119 2.04 8.54 3.74 Ru-134 Ph 0.44 11.97 1.57
Os-119 mwwm«@vﬂ 2.36 2.81 1.85 Platina(ll)-komplex  A2780 (ICs0)  Hill koeff.  Fibro. (ICs0)
Ir-119 OBz 1.80 NH NH 1 (ciszplatin) 1.21 uyM 1.20 11.90 uM
Rh-119 1.80 NH NH 2 (karboplatin) 27.98 uM 1.02 NH
Ru-126 Ph 1.63 513.5 0.77 3 (oxaliplatin) 0.12 uM 1.27 0.83 uM

NH: nincs vagy nem meghatarozhat6 aktivitas.
Fibroblaszt: egészséges, nem transzformalt human b6érbél szarmazo fibroblaszt.

A Ru/Os/1r/Rh-117-Ru/Os/1r/Rh-119, Ru/Os/1r/Rh-132a,b komplexek nem, vagy elhanyagolhat6 aktivitast mutattak a fibroblaszton.
A per-O-acetilezett és nem védett azoltartalma cukorszarmazékok komplexei (Ru-120, Ru-121, Ru-130a,b és Ru-122-Ru-124, Ru-131a,b; logD < 0) nem mutattak

aktivitast az A2780 sejtvonalon.
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17. tablazat: Az Os-119 és Os-132b komplexek tovabbi bioldgiai eredményeil?®109123

® ®
U PFe© | PFe©
Cl Cl
Os Os
o N-N*" L‘»N O%Z N=N “sN
BzO I\ = BzO i =~
B | RO
OBz Y OBz %
Os-119 Os-132b
Rakellenes hatas:
Sejtvonal ICso0 [uM] Sejtvonal ICs0 [uM]
A2780R Nem vizsgalt A2780R 0.43
ID8 1.96 ID8 0.36
Capan2 8.89 Capan2 1.35
Saos 8.52 Saos 1.29

A2780R: ciszplatin rezisztens petefészekrak; ID8: petefészekrak; Capan2: hasnyalmirigy adenokarcinéma;
Saos: oszteoszarkoma

Antibakterialis hatds: MIC [uM]

Staphylococcus Enterococcus Staphylococcus Enterococcus
aureus faecalis aureus faecalis
0.60-5.00 5.00-10.0 5.00-40.0< 10.0

A heterociklusos gliikozaminokkal képzett komplexeket is a fent bemutatott bioldgiai
vizsgalatoknak vetették ala.

A C-gliilkozaminil-azolok komplexei rakellenes hatdssal nem vagy csak elhanyagolhato
mértékben (pl. Os-145, 30% gatlas 100 uM koncentracioban, A2780) rendelkeznek.

Az O-védett C-glikozaminil-azinok komplexei kozill a piridin-, pirazin- és
piridazintartalmt vegyiiletek tobbsége (Ru/Os/Ir/Rh-152a, Ru/Os-152d, Ru/Os/Ir/Rh-1564a,
Ru/Os/Rh-156e) az A2780 sejtekkel szemben mikromolos citosztatikus hatast valtott ki (18.
tablazat), mig a kinolin- és pirimidintartalmt anal6gok (Ru/Os/Ir/Rh-156b ¢s Ru/Os/Ir/Rh-
156¢) inaktivnak bizonyultak.'!’

A piridintartalmi  komplexek ICso értékeibél az lathatdo, hogy a per-O-benzilezett
cukoregységet hordozo6 vegyiiletek hatdsosabbak, mint a per-O-benzoilezett parjaik (Ru-152a
vs Ru-156a, Os-152a vs Os-156a, Ir-152a vs Ir-156a, Rh-152a vs Rh-156a). Ugyanakkor az
elébbi molekulak koziil harom primer fibroblaszton is toxikusnak bizonyult (18. tablazat).!t’

A sorozat legjobb rakellenes hatasu komplexe a piridintartalma Ru-152a, mely az A2780
mellett egyéb raksejt tipusokkal szemben is mikromolos citosztatikus aktivitassal bir (18.
tablazat). Emellett multirezisztens Gram-pozitiv baktériumokkal szemben antimikrobialis
hatassal is rendelkezik (18. tablazat).!t
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18. tablazat: Az aktiv, hattagh kelatgylriit tartalmaz6 platinafém félszendvics
komplexek biologiai eredményei'!’

OR —I ®PF6@ OR —I (?DF@
RO O | Het RO O |Het 6
RO ~ ;N RO N
2 ey HZN%M;
cl” o %)
M = Ru(ll): Ru-152a,d, Ru-156a,e M = Ir(lll): Ir-152a, Ir-156a,e
M = Os(ll): Os-152a,d, Os-156a,e M = Rh(lll): Rh-152a, Rh-156a,e
A2780 Fibroblaszt

Komplex R Het 00D o [uM] Hillkoeff.  ICso [uM]
Ru-152a 2.72 1.86 2.98 9.62
Os-152a @ 1.78 2.13 2.12 15.08
Ir-152a EOSNNT 3.18 1.69 1.41 14.14
Rh-152a B 1.64 9.81 111 NH
Ru-152d Ny 2.06 3.77 2.31 NH
Os-152d 3 EN/] 2.64 6.83 2.52 NH
Ru-156a 1.15 4.11 2.46 NH
Os-156a @ 2.15 8.58 2.26 NH
Ir-156a 2SN 1.08 6.20 1.96 NH
Rh-156a - 1.20 18.25 1.88 NH
Ru-156e 1.39 17.78 2.57 NH
Os-156e p 1.32 56.37 1.26 NH
Ir-156¢ 2SN 1.17 NH NH NH
Rh-156e 1.41 31.98 1.97 NH

A Ru-152a komplex tovabbi biologiai eredményei

@ . . . . r r : .
oBn /_|‘ o Citosztatikus aktivitas (ICs0 [uM]) egyéb sejvonalokon:
NS

PFs
BnO 0 ID8 MCF7 Capan2 U251
BnO N
HzN\Ru/ 2.54 2.30 2.25 3.97
M Antibakterialis hatas: MIC [puM]
Staphylococcus aureus Enterococcus faecalis
Ru-152a 5 5-10

NH: nincs vagy nem meghatarozhato aktivitas.

Fibroblaszt: egészséges, nem transzformalt human bérbdl szarmazé fibroblaszt.

ID8: petefészekrak; MCF7: mellrak; Capan2: hasnyalmirigy adenokarcinoma; U251: glioblasztoma
(agydaganat)

A Ru-154a, Ru/Os/Ir/Rh-156b-d nem mutattak aktivitast az A2780 sejtvonalon.
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5. Kisérleti rész

Az optikai forgatoképességeket egy Jasco P-2000 polariméterrel, szobahdmérsékleten hataroztuk meg.
Az NMR méréseket Bruker gyartmanyt spektrométereken (DRX 360 (*H: 360 MHz; *C: 90 MHz),
DRX 400 (*H: 400 MHz; °C: 100 MHz), Avance 11 500 (*H: 500 MHz; °C: 125 MHz)) végeztiik. A
kémiai eltolodasok értékeit *H-NMR mérések esetén a bels6 standardként hasznalt tetrametilszilanra
(TMS) vonatkoztatva, a 3 C-NMR méréseknél pedig az alkalmazott oldoszer jeléhez viszonyitva adtuk
tomegspektrometriads méréseket a DE Szervetlen és Analitikai Kémiai Tanszékén végezték, az ESI-
HRMS adatokat elektronspray ionizacids technikaval, egy Bruker maXis II késziilékkel hataroztadk meg.
A vékonyréteg kromatografias analizisekhez (VRK) DC Kieselgel 60 Fass lemezeket hasznaltunk, a
kromatogrammokat UV-fény (A =254 nm), enyhe melegités és/vagy egy kénsav alapt el6hivoszer
(ccH2SO4-EtOH-anizsaldehid = 5:95:1) segitségével tettiik lathatova. A bromtartalmu vegyiiletek esetén
a VRK lemezen a foltokat fluoreszcein etanolos oldataval, majd hidrogén-peroxid jégecetes oldataval
permeteztiik le és ezt kovetéen Ovatos melegitéssel hivtuk elé. Az oszlopkromatografias
elvéalasztasokhoz Kieselgel 60, 0.063-0.2 mm szemcseméretii szilikagél allofazist hasznaltunk. A
komplexképzéseknél a tallium(I)-klorid (TICl) csapadék eltavolitasahoz nejlon alapu, 0.22/0.45 um
pérusméreti membransziir6t alkalmaztunk. A felhasznalt oldoszereket kereskedelmi forgalombol
szereztilk be, sziikség esetén desztillacioval tovabb tisztitottuk, abszolutizaltuk. A diklérmetant,
Kloroformot ¢és toluolt vizmentesités céljabol foszfor-pentoxidrol desztillaltuk. A metanolt
magnéziumrol torténd desztillacioval abszolutizaltuk. A vizmentes tetrahidrofurant mindig frissen
készitettiik LiAlH4-r6l torténd desztillacioval. A vizmentes piridint (Molar Chemicals), etanolt (Molar
Chemicals), dikloretant (Sigma-Aldrich) és N,N-dimetil-formamidot (Sigma-Aldrich) megvasaroltuk.
A 2-pikolinsavat (Fluka), a 2-etinilpiridint (TCI), a 2-brompiridint (TCI), a 3-brompiridazint
(Fluorochem), a 2-jodpirimidint (Fluorochem), a 2-jédpirazint (Fluorochem), a 2-bromkinolint (TCI), a
dikloro-(n®-p-cimol)-ruténium(Il)-dimert (Ru-dimer, Strem Chemicals), a dikloro-(pentametil-
ciklopentadienil)-iridium(III)-dimert ~ (Ir-dimer,  Acros Organics), a  dikloro-(pentametil-
ciklopentadienil)-rodium(IIl)-dimert (Rh-dimer, Alfa Aesar) és a tallium(l)-hexafluoro-foszfatot
(TIPFs, Strem Chemicals) a feltiintetett forgalmazo cégektdl szereztiik be. A 2-etinilkinolint,*? a 2-fenil-
5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazolt'?>1% (126), az 1-fenil-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazolt'?” (134), a dikloro-
(8-p-cimol)-ozmium(I1)-dimert!?* (Os-dimer) és a 108,%918 114-11628106107 117 122104108 127
128,105108 129 110,111 1 35 113 136 114 65 144116 kiindulasi cukorszarmazékokat irodalmi modszerek szerint
készitettiik.

5.1. C- és N-Glikopiranozil-heterociklusos ligandumok és prekurzoraik szintézise

5.1.1. Altaldnos eljards per-O-acilezett 2-(f-D-glikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazolok
eloallitasara

A megfelelé per-O-acilezett 5-(B-D-glikopiranozil)-tetrazolt (114-116) vizmentes toluolban oldottam
(1 ml/100 kiindulasi anyag), majd 2-pikolinsavat (2 ekv.) és N,N-diciklohexil-karbodiimidet (DCC, 2
ekv.) adtam az oldathoz. A reakcidelegyet forrashdmérsékleten kevertettem mig VRK alapjan (EtOAc-
hexan = 1:1) a kiindulasi tetrazol a4t nem alakult. A kivalt oldhatatlan anyagokat kiszlirtem,
diklérmetannal mostam és a szlrletet csokkentett nyomason beparoltam. A kapott nyersterméket
oszlopkromatografiaval és/vagy kristalyositassal tisztitottam.

5.1.2. Altaldnos eljards a Zemplén-féle dezacilezésre

Az O-acil védett cukorszarmazékot vizmentes MeOH és CHCI3 1:1 aranyu elegyében oldottam (1 ml/25
mg kiindulési anyag) és ~1 M-0s NaOMe MeOH-os oldatabol néhany cseppet adtam az oldathoz (pH =
8-9). A reakcidelegyet szobahdmérsékleten kevertettem, mig VRK alapjan (EtOAc-hexan = 1:1 és
CHCI3-MeOH = 7:2) a kiindulasi anyag at nem alakult. A reakcidelegyet kationcserélé gyanta
(Amberlyst 15, H* forma) hozzaadasaval semlegesitettem. A gyantat kisziirtem, a szirletrdl az
oldoszereket csokkentett nyomason eltavolitottam. A kapott nyersterméket oszlopkromatografiaval
vagy kristalyositassal tisztitottam.
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5.1.3. Altaldnos eljards C- és N-glikopiranozil-heterociklusok per-O-benzoilezésére

A megfeleld, nem védett C- vagy N-glikopiranozil-heterociklust vizmentes piridinben oldottam (1 ml/50
mg kiindulasi anyag) és benzoil-kloridot (1.2 ekv./OH-csoport) adtam hozza. A reakcioelegyet 60 °C-
on kevertettem 2 6ran at. Ha a kiinduldsi anyag VRK alapjan (EtOAc-hexan = 1:1) nem alakult at
teljesen a termékké, akkor a reakcioelegyet szobahdmérsékletre hiitdttem és egy jabb részlet benzoil-
kloridot (1.2 ekv./OH-csoport) adtam hozza. Az elegyet tovabbi 1 6ran at 60 °C-on, majd egy éjszakan
at szobahémérsékleten kevertettem. A teljes atalakulast kovetéen a reakcidelegyet csokkentett
nyomason beparoltam. A kapott anyagot diklormetanban oldottam (50 ml), telitett NaHCOs3 oldattal (25
ml), majd vizzel (25 ml) extrahaltam. A szerves fazist MgSOs-on szaritottam, sziirtem, csokkentett
nyomason beparoltam. A kapott nyersterméket oszlopkromatografiaval tisztitottam.

5.1.4. Altaldnos eljdrds 1-(2°,3’,4°,6’-tetra-O-acetil-g-D-gliikopiranozil)-4-hetaril-1,2,3-triazolok
eloallitasara

2,3,4,6-Tetra-O-acetil-B-D-gliikkopiranozil-azidot (129) diklormetanban oldottam (1 ml/50 mg kiindulasi
anyag), hozzaadtam a megfelel6 2-etinilezett heterociklust (1 ekv.), valamint a CsH,COOCu(PPhs),
katalizatort (3 mol %). A reakcioelegyet 1 napig szobahdmérsékleten kevertettem. Ez id6 alatt VRK
alapjan (EtOAc-hexan = 1:1) a reakcié végbement. Az elegyet csokkentett nyomason beparoltam és a
nyersterméket oszlopkromatografival tisztitottam.

5.1.5. Altaldnos eljards a C- és N-(2’-(terc-butoxikarbonil)-amino-2*-dezoxi-f-D-gliikopiranozil)-
heterociklusok elodllitdasdra

A megfelelé C- vagy N-(2’-amino-2’-dezoxi-B-D-gliikopiranozil)-heterociklust viz és 1,4-dioxan 1:1
aranyu elegyében oldottam (1 ml/10 mg kiindulasi anyag), majd hozzaadtam a di-terc-butil-dikarbonatot
(Boc2O, 2 ekv.). A reakcidelegyet szobahdmérsékleten kevertettem, az atalakulast VRK segitségével
(CHCI5-MeOH = 9:1) kovettem. A reakcid lejatszodasat kdvetben (~1 nap) az elegyet csokkentett
nyomason beparoltam és a nyersterméket oszlopkromatografiaval tisztitottam.

5.1.6. Altaldnos eljards C- és N-(2’-amino-2’-dezoxi-3’,4°,6-tri-O-benzoil-g-D-gliikopiranozil)-
heterociklusok elddllitasdra

A megfelel6 C- vagy N-(2’-(terc-butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-f-D-
gliikopiranozil)-heterociklust vizmentes diklérmetanban (5 ml/100 mg kiinduléasi anyag) oldottam és
trifluorecetsavat (2 ekv.) adtam az oldathoz. A reakcioelegyet szobahdmérsékleten kevertettem, mig a
VRK (CHCI3-MeOH = 95:5 vagy EtOAc-hexan = 1:1) a kiindulasi anyag teljes atalakulasat nem mutatta
(~1 6ra). A reakcidelegyet csokkentett nyomason beparoltam. A maradékot diklormetanban oldottam
(50 ml), telitett NaHCO3 oldattal (25 ml), majd vizzel extrahaltam (25 ml). A szerves fazist MgSOs-0n
szaritottam, sziirtem, vakuumban beparoltam. A nyersterméket oszlopkromatografiaval tisztitottam.

5.1.7. Altaldnos eljards a hattagii C-(2’-dezoxi-2’-nitro-3,4’,6’-tri-O-benzil-p-b-gliikopiranozil)-
heterociklusok eléallitdasdara

A modszer: Egy kihevitett gomblombikba a halogénezett heterociklust (4.33 mmol, 2 ekv.) frissen
desztillalt THF-ben (10 ml) oldottam, az oldatot lehiitottem -78 °C-ra. Kevertetés mellett 10 perc alatt
n-butil-litium 2.5 M-os hexanos oldatat (1.74 ml, 4.33 mmol, 2 ekv.) csepegtettem hozza, a kevertetést
tovabbi 5 percig folytattam. Egy masik, molekulaszitaval (kb. 0.2 g) ellatott kihevitett ggmblombikba a
3,4,6-tri-O-benzil-2-nitro-gliikalt (108, 1.0 g, 2.17 mmol) szintén frissen desztillalt THF-ben (10 ml)
oldottam és lehtitottem -78 °C-ra. A két oldatot ezt kovetden egyesitettem. A reakcioelegyet -78 °C-on
kevertettem, az atalakulast VRK segitségével (EtOAc-hexan = 1:4) kdvettem. Miutan a kiindulasi 2-
nitro-gliikal elreagalt, a reakcioelegyhez telitett NH4Cl oldatot (100 ml) adtam és hagytam
szobahomérsékletire melegedni. A molekulaszitat celitagyon kisziirtem, a kétfazisu elegyet etil-
acetattal higitottam (200 ml). A szerves fazist elvalasztottam, majd azt vizzel (100 ml) és sos vizzel (100
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ml) extrahaltam. A szerves fazist MgSQOq-on szaritottam, sziirtem, csokkentett nyomason beparoltam.
Az igy nyert szirupot oszlopkromatografidval tisztitottam.

B modszer: Egy kihevitett gomblombikba a 108 2-nitro-gliikalt (1.00 g, 2.17 mmol) és a halogénezett
heterociklust (2.60 mmol, 1.2 ekv.) feloldottam frissen desztillalt THF-ben (20 ml). A kapott oldatot
lehtitottem -78 °C-ra és kevertetés mellett, 15 perc alatt fecskendépumpa segitségével n-butil-litium 2.5
M-os hexanos oldatat (1.04 ml, 2.60 mmol, 1.2 ekv.) adtam hozza. A kevertetést ezutan még 15 percig
folytattam, mikdzben VRK alapjan (EtOAc-hexan = 1:2) a 2-nitro-gliikal teljesen elreagalt. A
reakcioelegyhez telitett NH4Cl oldatot (100 ml) adtam és hagytam szobahémérsékletiire melegedni. A
kétfazisu elegyet etil-acetattal higitottam (200 ml). A szerves fazist elvalasztottam, majd vizzel (100 ml)
és sos vizzel (100 ml) extrahaltam. A szerves fazist MgSOu-on szaritottam, sziirtem, csdkkentett
nyomason beparoltam. Az igy nyert szirupot oszlopkromatografiaval tisztitottam.

5.1.8. Altaldnos eljdrds a hattagii C-(2’-dezoxi-2’-nitro-p-D-gliikopiranozil)-heterociklusok
eléallitasdara

A megfelel6 C-(2’-dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzil-p-D-gliikopiranozil)-heterociklust vizmentes
diklérmetanban oldottam (10 ml/100 mg kiindulasi anyag) és az oldatot lehlitéttem -78 °C-ra. Kevertetés
kozben, 5 perc alatt BClz 1 M-0s diklérmetanos oldatat (5 ekv.) csepegtettem hozza. A reakcioelegyet
ezen a hdmérsékletem kevertettem tovabb, mig VRK alapjan (EtOAc-hexan = 1:2 és CHCls-MeOH =
9:1) a kiindulasi anyag at nem alakult. A reakciot MeOH (10 ml) hozzaadasaval leallitottam és hagytam
szobahdmérsékletlire melegedni. A reakcidelegyet csokkentett nyomason beparoltam és a nyersterméket
oszlopkromagrafiaval tisztitottam.

5.1.9. Altaldnos eljards a hattagii C-(2’-dezoxi-2-nitro-3,4°,6 -tri-O-benzoil-g-D-gliikopiranozil)-
heterociklusok eldallitasdara

A megfelelo C-(2’-dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzil-B-D-gliikopiranozil)-heterociklus vizmentes
dikléretannal késziilt oldatahoz (10 ml/100 mg kiindulasi anyag) cink-triflatot (Zn(OTf),, 2 ekv.) és
benzoil-kloridot (6 ekv.) adtam és a reakcioelegyet szobahOmérsékleten kevertettem. A reakciod
elorehaladasat VRK-val (EtOAc-hexan = 1:2) kovettem. A teljes atalakulast kdvetden a reakcioelegyet
diklérmetannal higitottam (40 ml) és telitett NaHCOj3 oldattal (50 ml), majd vizzel (50 ml) extrahaltam.
A szerves fazist MgSOs-on szaritottam, sziirtem, csokkentett nyomason beparoltam. A nyersterméket
oszlopkromatografiaval tisztitottam.

5.1.10. C- és N-Glikopiranozil-heterociklusos ligandumok és prekurzoraik kisérletes adatai

2-(2°,3’,4°,6’- Tetra-O-benzoil-g-D-galaktopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazol (118)

Az 5.1.3. altalanos eljaras alapjan a 123 oxadiazol (20 mg, 0.065 mmol) és benzoil-klorid (36 ul, 0.310
mmol, 4.8 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 2:3)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 38 mg (81%). R¢=0.27 (EtOAc-hexan = 2:3). [a]o = +9 (¢ 0.20, CHCI5).
'H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.81 (1H, d, J = 4.8 Hz, Py-H-6), 8.21 (1H, d, J = 7.9 Hz, Py-H-
3), 8.17-7.23 (22H, m, Ar, Py-H-4, Py-H-5), 6.32 (1H, pt, J = 10.1, 10.0 Hz, H-2"), 6.16 (1H, d, J = 3.3
Hz, H-4’), 5.84 (1H, dd, J =10.1, 3.3 Hz, H-3"), 5.30 (1H, d, J =10.0 Hz, H-1"), 4.68 (1H, dd, J = 11.1,
6.4 Hz, H-6"a), 4.58 (1H, pt, J = 6.4, 5.9 Hz, H-5°), 4.49 (1H, dd, J = 11.1, 5.9 Hz, H-6’b); )C-NMR
(100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.2, 165.7, 165.6, 165.1, 165.0, 162.4 (4 x C=0, OD-C-2, OD-C-5),
150.5 (Py-C-6), 143.3 (Py-C-2), 137.3 (Py-C-4), 133.8, 133.6, 133.5, 133.4, 130.2-130.0, 129.9-128.5
(Ar), 126.2 (Py-C-5), 123.6 (Py-C-3), 76.1 (C-5"), 72.5, 72.3 (C-1°, C-3"), 68.4 (C-4°),67.9 (C-2"), 62.3
(C-6”). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: C41HaiN3NaOwo* [M+Na]* 748.1902; mért: 748.1901.

2-(2°,3’,4’-Tri-O-benzoil-g-D-xilopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazol (119)

Az 5.1.1. altalanos eljaras alapjan a 116 tetrazol (3.00 g, 5.83 mmol) és 2-pikolinsav (1.42 g, 11.53
mmol) felhasznalasaval késziilt. Reakcioidé: 5 ora. Oszlopkromatografiaval torténd tisztitast kovetden
(eluens: EtOAc-hexan = 1:2) az anyagot etanolbol atkristalyositottam, fehér szilard anyagot kaptam.
Kitermelés: 2.00 g (58%). Rt = 0.35 (EtOAc-hexéan = 1:4). [a]o = —123 (c 0.20, CHClIs). *H-NMR (360
MHz, CDCls) 6 (ppm): 8.80 (1H, d, J = 4.8 Hz, Py-H-6), 8.21 (1H, d, 7.9 Hz, Py-H-3), 7.99-7.83, 7.57-
7.30 (17H, m, Ar, Py-H-4, Py-H-5), 6.05 (1H, pt, J = 9.2, 9.2 Hz, H-3’), 5.96 (1H, pt, J = 9.2, 9.2 Hz,
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H-2%), 5.57 (1H, ddd, J = 10.1, 9.2, 5.3 Hz, H-4), 5.15 (1H, d, J = 9.2 Hz, H-1°), 4.62 (1H, dd, J = 11.4,
5.3 Hz, H-5’a), 3.80 (1H, pt, J = 11.4, 10.1 Hz, H-5’%); C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm): 165.8,
165.6, 165.1 (2), 162.5 (3 x C=0, OD-C-2, OD-C-5), 150.6 (Py-C-6), 143.3 (Py-C-2), 137.3 (Py-C-4),
133.7, 133.6, 133.5, 130.0-128.5 (Ar), 126.2 (Py-C-5), 123.5 (Py-C-3), 72.9 (C-3"), 72.5 (C-1°), 70.4
(C-2%), 69.6 (C-4"), 67.5 (C-5"). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CssHzsNsNaOs* [M+Na]*
614.1534; mért: 614.1535.

2-(2°,3°,4°,6’-Tetra-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazol (120)

A 122 oxadiazolt (20 mg, 0.065 mmol) vizmentes piridinben (0.5 ml) oldottam ¢és ecetsavanhidridet
(0.06 ml, 0.635 mmol, 10 ekv.) adtam hozza, majd a reakcioelegyet 60 °C-on kevertettem 1 6ran at. Ez
id6 alatt VRK alapjan (EtOAc-hexan = 1:1) a per-O-acetilezés lejatszodott. A reakcioelegyet csokkentett
nyomason beparoltam, a nyerstermék oszlopkormatografias tisztitasaval (eluens: EtOAc-hexan = 1:1)
fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 28 mg (90%). Rf = 0.21 (EtOAc-hexan = 1:1). [a]o =61 (c
0.19, CHCIs). *H-NMR (400 MHz, CDCls) 8 (ppm): 8.82 (1H, d, J = 4.4 Hz, Py-H-6), 8.26 (1H, d, J =
7.9 Hz, Py-H-3), 7.91 (1H, dt, J = 7.9, 1.1 Hz, Py-H-4), 7.51-7.48 (1H, m, Py-H-5), 5.56 (1H, pt, J =
9.8, 9.7 Hz, H-2’), 5.40 (1H, pt, J = 9.4, 9.3 Hz, H-3"), 5.24 (1H, pt, J = 9.8, 9.7 Hz, H-4"), 4.92 (1H, d,
J=10.1Hz, H-1"), 4.30 (1H, dd, J = 12.6, 5.1 Hz, H-6’a), 4.18 (1H, dd, J = 12.6, 2.2 Hz, H-6’b), 3.91
(1H,ddd, J=9.7,5.1, 2.2 Hz, H-5"), 2.09, 2.07, 2.04, 1.94 (4 x 3H, 4 s, 4 x CH3); **C-NMR (100 MHz,
CDCls) & (ppm): 170.7, 170.3, 169.4, 169.3 (4 x C=0), 165.1, 162.1 (OD-C-2, OD-C-5), 150.6 (Py-C-
6), 143.2 (Py-C-2), 137.4 (Py-C-4), 126.3 (Py-C-5), 123.6 (Py-C-3), 76.9 (C-5’), 73.5 (C-3’), 71.6 (C-
1), 69.7 (C-2), 68.0 (C-4’), 62.0 (C-6"), 20.8, 20.7 (2), 20.5 (4 x CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
szamolt: C21H23N3NaO10" [M+Na]* 500.1276; mért: 500.1275.

2-(2°,3°,4°,6’-Tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazol (121)

Az 5.1.1. altalanos eljaras alapjan a 115 tetrazol (0.50 g, 1.25 mmol) és 2-pikolinsav (0.31 g, 2.50 mmol)
felhasznalasaval késziilt. Reakcioidd: 2 ora. Oszlopkromatografiaval torténd tisztitast kovetoen (eluens:
EtOAc-hexan = 1:1) az anyagot etanolbol atkristalyositottam, fehér szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
0.30 g (50%). R = 0.17 (EtOAc-hexan = 1:1). [a]o = —41 (c 0.21, CHCls). *H-NMR (360 MHz, CDCls)
d (ppm): 8.82 (1H, ddd, J = 4.8, 1.8, 0.9 Hz, Py-H-6), 8.27 (1H, dd, J = 7.9, 0.9 Hz, Py-H-3), 7.91 (1H,
dt, J =7.9, 1.8 Hz, Py-H-4), 7.50 (1H, ddd, J = 7.7, 4.8, 1.1 Hz, Py-H-5), 5.67 (1H, pt, J = 10.1, 10.0
Hz, H-2), 5.56 (1H, d, J = 3.4 Hz, H-4’), 5.24 (1H, dd, J = 10.1, 3.4 Hz, H-3’), 4.89 (1H, d, J = 10.0
Hz, H-1°), 4.23-4.11 (3H, m, H-5, H-6"a,b), 2.23, 2.06, 2.02, 1.96 (4 x 3H, 4 s, 4 x CH3); C-NMR (90
MHz, CDCls) & (ppm): 170.4, 170.3, 170.0, 169.4, 165.0, 162.3 (4 x C=0, OD-C-2, OD-C-5), 150.5
(Py-C-6), 143.2 (Py-C-2), 137.3 (Py-C-4), 126.2 (Py-C-5), 123.6 (Py-C-3), 75.6 (C-5’), 72.2 (C-1’),
71.4 (C-3%), 67.3 (C-4’), 66.9 (C-2°), 61.6 (C-6"), 20.8, 20.7, 20.6, 20.5 (4 x CHz). ESI-HRMS pozitiv
mod (m/z): szamolt: Cy1H2aN3010" ['\/H‘H]+ 478.1456; C21H23N3NaO1* [|\/|‘|'N¢':1]Jr 500.1276;
Cs2HasNsNaO2" [2M+Na]" 977.2659; mért: [M+H]* 478.1454; [M+Na]® 500.1274; [2M+Na]*
977.2653.

2-(p-D-Galaktopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazol (123)

Az 5.1.2. altalanos eljaras alapjan a 121 oxadiazol (0.35 g, 0.73 mmol) felhasznalasaval késziilt.
Reakci6idd: 1 ora. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 7:2) fehér amorf anyag.
Kitermelés: 0.18 g (78%). Rt = 0.33 (CHCI5-MeOH = 7:2). [a]o = +25 (¢ 0.21, MeOH). *H-NMR (400
MHz, CD3OD) & (ppm): 8.77 (1H, d, J = 4.8 Hz, Py-H-6), 8.27 (1H, d, J = 7.9 Hz, Py-H-3), 8.08 (1H,
dt,J=7.9, 1.5 Hz, Py-H-4), 7.67-7.64 (1H, m, Py-H-5), 4.63 (1H, d, J = 9.8 Hz, H-1"), 4.22 (1H, pt, J
=9.8,9.6 Hz, H-2"),4.01 (1H, d, J = 3.2 Hz, H-4"), 3.84-3.73 (3H, m, H-5’, H-6’a,b), 3.67 (1H, dd, J =
9.6, 3.2 Hz, H-3"); *C-NMR (90 MHz, CDs0D) § (ppm): 166.5, 165.7 (OD-C-2, OD-C-5), 151.4 (Py-
C-6), 144.1 (Py-C-2), 139.3 (Py-C-4), 127.9 (Py-C-5), 1245 (Py-C-3), 81.7 (C-5°), 75.8 (C-3’), 75.1
(C-17), 70.7 (C-4), 70.2 (C-2°), 62.8 (C-6"). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: C13H1sN3Os"
[M+H]+ 310.1034; C13H1sNsNaOg* [|\/|+N8.]Jr 332.0853; Ca6H30NsNaO1,* [2M+Na]+ 641.1814; mért;
[M+H]" 310.1035; [M+Na]* 332.0852; [2M+Na]* 641.1815.

5-(Piridin-2-il)-2-(B-D-xilopiranozil)-1,3,4-oxadiazol (124)

Az 5.1.2. altalanos eljaras alapjan a 119 oxadiazol (0.50 g, 0.85 mmol) felhasznalasaval késziilt.
Reakcioidd: 3 ora. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 9:1) fehér amorf anyag.
Kitermelés: 82 mg (35%). Rf = 0.27 (CHCI3-MeOH = 9:1). [a]o = —44 (c 0.20, MeOH). *H-NMR (360
MHz, CDs;0OD) 6 (ppm): 8.74 (1H, ddd, J = 4.9, 1.6, 0.9 Hz, Py-H-6), 8.24 (1H, ddd, J=7.9, 1.1, 0.9
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Hz, Py-H-3), 8.06 (1H, dt, J = 7.9, 1.6 Hz, Py-H-4), 7.63 (1H, ddd, J = 7.7, 4.9, 1.1 Hz, Py-H-5), 4.59
(1H, d, J = 9.8 Hz, H-1°), 4.03 (1H, dd, J = 11.1, 5.4 Hz, H-5’u), 3.84 (1H, pt, J = 9.8, 9.1 Hz, H-2"),
3.66 (1H, td, J = 10.1, 9.1, 5.4 Hz, H-4"), 3.47 (1H, pt, J = 9.1, 9.1 Hz, H-3"), 3.41 (1H, pt, J = 11.1,
10.1 Hz, H-5’%); C-NMR (90 MHz, CDsOD) & (ppm): 166.4, 165.7 (OD-C-2, OD-C-5), 151.4 (Py-C-
6), 144.0 (Py-C-2), 139.3 (Py-C-4), 127.9 (Py-C-5), 124.5 (Py-C-3), 79.2 (C-3"), 75.4 (C-1"), 73.4 (C-
2), 71.7 (C-5"), 71.0 (C-4"). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CiHisNsNaOs* [M+Na]*
302.0747; CasH26NeNaOso* [2M+Na]* 581.1603; mért: [M+Na]* 302.0747; [2M+Na]* 581.1604.

1-(2°,3’,4°,6’-Tetra-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazol (130a)

Az 5.1.4. altalanos eljaras alapjan a 129 azid (0.10 g, 0.27 mmol) és 2-etinilpiridin (28 pl, 0.27 mmol)
felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 2:1) fehér amorf
anyag. Kitermelés: 121 mg (95%). Rs=0.18 (EtOAc-hexan = 1:1). [a]o =55 (¢ 0.21, CHCls). *H-NMR
(360 MHz, CDCls) 6 (ppm): 8.61 (1H, d, J = 4.8 Hz, Py-H-6), 8.42 (1H, s, Tria-H-5), 8.15 (1H, d, J =
7.8 Hz, Py-H-3), 7.78 (1H, dt, J = 7.8, 1.6 Hz, Py-H-4), 7.28-7.23 (1H, m, Py-H-5), 5.94 (1H, d, J = 8.8
Hz, H-1"), 5.51 (1H, pt, J = 9.5, 9.5 Hz, H-2"), 5.46 (1H, pt, J = 9.5, 9.5 Hz, H-3"), 5.28 (1H, pt, J = 9.5,
9.5 Hz, H-4’), 4.32 (1H, dd, J = 12.6, 4.8 Hz, H-6’a), 4.17 (1H, dd, J = 12.6, 1.7 Hz, H-6’b), 4.04 (1H,
ddd, J=9.5,4.8, 1.7 Hz, H-5), 2.10, 2.08, 2.05, 1.90 (4 x 3H, 4 5, 4 x CHs); *C-NMR (90 MHz, CDCls)
§ (ppm): 170.6, 170.1, 169.4, 168.9 (4 x C=0), 149.8, 149.2 (Tria-C-4, Py-C-2), 149.7 (Py-C-6), 137.0
(Py-C-4), 123.3 (Py-C-5), 120.5 (Py-C-3), 120.7 (Tria-C-5), 86.0 (C-1"), 75.3 (C-57), 72.8 (C-3°), 70.7
(C-2%),67.8(C-4),61.7 (C-6"),20.8,20.7 (2), 20.3 (4 x CH3). A mért NMR adatok j6 egyezést mutatnak
az irodalomban megadottakkal.?® ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cz1HzsN4Og" [M+H]*
477.1616; C21H24N4sNaOg* [M+Na]* 499.1435; mért: [M+H]* 477.1614; [M+Na]* 499.1432.

1-(2°,3’,4°,6’-Tetra-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-4-(kinolin-2-il)-1,2,3-triazol (130b)

Az 5.1.4. altalanos eljaras alapjan a 129 azid (1.00 g, 2.68 mmol) és 2-etinilkinolin (0.41 g, 2.68 mmol)
felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:1) fehér amorf
anyag. Kitermelés: 1.20 g (85%). Rs = 0.23 (EtOAc-hexan = 1:1). [a]o = 90 (c 0.20, CHCI5). *H-NMR
(360 MHz, CDCls3) 6 (ppm): 8.63 (1H, s, Tria-H-5), 8.31 (1H, d, J = 8.6 Hz, Qu-H-3), 8.24 (1H, d,J =
8.6 Hz, Qu-H-4), 8.08 (1H, d, J = 8.5 Hz, Qu-H-5 vagy Qu-H-8), 7.82 (1H, d, J = 8.0 Hz, Qu-H-5 vagy
Qu-H-8), 7.72 (1H, pt, J = 7.9, 7.6 Hz, Qu-H-6 vagy Qu-H-7), 7.53 (1H, pt, J = 7.5, 7.4 Hz, Qu-H-6
vagy Qu-H-7),5.99 (1H, d, J = 9.2 Hz, H-1°), 5.59 (1H, pt, J = 9.4, 9.2 Hz, H-2’), 5.48 (1H, pt, J = 9.5,
9.4 Hz, H-3’), 5.31 (1H, pt, J = 9.7, 9.5 Hz, H-4"), 4.35 (1H, dd, J = 12.6, 4.8 Hz, H-6°a), 4.18 (1H, dd,
J =126, 2.1 Hz, H-6’b), 4.07 (1H, ddd, J = 9.7, 4.8, 2.1 Hz, H-5"), 2.11, 2.09, 2.05,1.91 (4 x 3H, 4 s,
4 x CHs); B®C-NMR (90 MHz, CDCls3) 8 (ppm): 170.6, 170.1, 169.4, 169.0 (4 x C=0), 149.8, 149.4,
148.2 (Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a), 137.0 (Qu-C-4), 129.9 (Qu-C-6 vagy Qu-C-7), 129.3 (Qu-C-5 vagy
Qu-C-8), 128.0 (Qu-C-4a), 127.8 (Qu-C-5 vagy Qu-C-8), 126.6 (Qu-C-6 vagy Qu-C-7), 121.4 (Tria-C-
5), 118.7 (Qu-C-3), 86.0 (C-1°), 75.3 (C-5), 72.9 (C-3’), 70.7 (C-2’), 67.8 (C-4"), 61.7 (C-67), 20.8,
20.6 (2),20.3 (4 x CHs). A mért NMR adatok jo egyezést mutatnak az irodalomban megadottakkal.?®
ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CosH27N4Og* [M+H]" 527.1773; CasHzsNaNaOy™ [M+Na]*
549.1592; mért: [M+H]* 527.1773; [M+Na]* 549.1593.

1-(B-D-Gliikopiranozil)-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazol (131a)

Az 5.1.2. altalanos eljaras alapjan a 130a triazol (0.81 g, 1.70 mmol) felhasznalasaval késziilt.
Reakci6id6: 0.5 éra. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCIl;-MeOH = 7:2) fehér amorf anyag.
Kitermelés: 0.40 g (76%). Rt = 0.26 (CHCI3-MeOH = 7:2). [a]o = -12 (c 0.20, MeOH). *H-NMR (400
MHz, CDsOD) & (ppm): 8.63 (1H, s, Tria-H-5), 8.59 (1H, d, J = 4.3 Hz, Py-H-6), 8.09 (1H, d, J=7.9
Hz, Py-H-3), 7.92 (1H, pt, J = 7.9, 7.8 Hz, Py-H-4), 7.38 (1H, m, Py-H-5), 5.70 (1H, d, J = 9.2 Hz, H-
1°), 3.96 (1H, pt, J = 9.1, 9.0 Hz, H-2"), 3.90 (1H, dd, J = 12.2, 1.3 Hz, H-6’a), 3.74 (1H, dd, J = 12.2,
5.3 Hz, H-6’b), 3.64-3.58 (2H, m, H-3’ vagy H-4’, H-5"), 3.54 (1H, pt, J = 9.2, 9.1 Hz, H-3’ vagy H-
4’); BC-NMR (90 MHz, CD;0D) & (ppm): 150.9, 148.6 (Tria-C-4, Py-C-2), 150.5 (Py-C-6), 138.9 (Py-
C-4),124.6 (Py-C-5), 123.4 (Tria-C-5), 121.7 (Py-C-3), 89.8 (C-1"), 81.2 (C-5’), 78.5 (C-3’ vagy C-4°),
74.1 (C-2°), 70.9 (C-3’ vagy C-4’), 62.4 (C-6’). A mért NMR adatok jo egyezést mutatnak az
irodalomban megadottakkal.®** ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CisHisNaNaOs* [M+Na]*
331.1013; C2sH32NsNaO1o* [2M+Na]* 639.2134; mért: [M+Na]* 331.1012; [2M+Na]* 639.2135.

61



1-(B-D-Gliikopiranozil)-4-(kinolin-2-il)-1,2,3-triazol (131b)

Az 5.1.2. altalanos eljaras alapjan a 130b triazol (0.50 g, 0.95 mmol) felhasznalasaval késziilt.
Reakcioid: 1 ora. A nyersterméket metanolbdl atkristalyositva fehér amorf anyagot kaptam.
Kitermelés: 0.29 g (85%). Rt = 0.44 (CHCl5-MeOH = 7:2). [a]o = —4 (¢ 0.20, DMSO). *H-NMR (400
MHz, DMSO-ds + 1-2 csepp D20) & (ppm): 8.99 (1H, s, Tria-H-5), 8.51 (1H, d, J = 8.6 Hz, Qu-H-4),
8.25 (1H, d, J = 8.6 Hz, Qu-H-3), 8.06-8.01 (2H, m, Qu-H-5, Qu-H-8), 7.82 (1H, pt, J = 7.8, 7.4 Hz,
Qu-H-6 vagy Qu-H-7), 7.63 (1H, pt, J = 7.6, 7.4 Hz, Qu-H-6 vagy Qu-H-7), 5.68 (1H, d, J =9.2 Hz, H-
1°),3.90 (1H, pt, J =9.2,9.1 Hz, H-2"), 3.77-3.72 (1H, m, H-6’a), 3.56-3.49 (2H, m, H-5’, H-6"b), 3.46
(1H, pt, 3 =9.1, 9.0 Hz, H-3’), 3.34 (1H, pt, J = 9.2, 9.0 Hz, H-4’); *C-NMR (90 MHz, DMSO-ds) &
(ppm): 150.1, 147.5, 147.3 (Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a), 137.3 (Qu-C-4), 130.1 (Qu-C-6 vagy Qu-C-
7), 128.6, 128.1 (Qu-C-5, Qu-C-8), 127.3 (Qu-C-4a), 126.5 (Qu-C-6 vagy Qu-C-7) 123.3 (Tria-C-5),
118.3 (Qu-C-3), 87.8 (C-17), 80.0 (C-5°), 76.8 (C-3°), 72.2 (C-2’), 69.5 (C-4’), 60.8 (C-6). ESI-HRMS
pozitiv mod (m/z): szamolt: Ci7H19N4Os*™ [M+H]* 359.1350; Ci7H1sN4NaOs* [M+Na]* 381.11609;
CasHisNsNaO1o® [2M+Na]* 739.2447;, mért: [M+H]" 359.1349; [M+Na]* 381.1168; [2M+Na]*
739.2448.

1-(2°,3°,4°,6’- Tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazol (132a)

Az 5.1.3. altalanos eljaras alapjan a 131a triazol (20.0 mg, 0.065 mmol) és benzoil-klorid (36 ul, 0.310
mmol, 4.8 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 2:3)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 41 mg (87%). R¢=0.30 (EtOAc-hexan = 2:3). [a]o =—75 (¢ 0.20, CHCI5).
'H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm): 8.61 (2H, s, Tria-H-5, Py-H-6), 8.17-7.21 (23H, m, Ar, Py-H-3 —
Py-H-5), 6.34 (1H, d, J = 9.2 Hz, H-1"), 6.16 (1H, pt, J = 9.6, 9.5 Hz, H-3’) 6.07 (1H, pt, J = 9.5, 9.2
Hz, H-2’), 5.90 (1H, pt, J = 9.6, 9.6 Hz, H-4"), 4.69-4.49 (3H, m, H-5’, H-6’a,b); *C-NMR (100 MHz,
CDCl3) 6 (ppm): 166.2, 165.8, 165.2, 164.7 (4 x C=0), 149.7, 149.0 (Tria-C-4, Py-C-2), 149.6 (Py-C-
6), 137.1 (Py-C-4), 133.8, 133.7, 133.6, 133.5, 133.4, 130.2-128.2 (Ar), 123.3 (Py-C-5), 121.0 (Tria-C-
5), 120.6 (Py-C-3), 86.4 (C-1’), 75.7 (C-5’), 73.2 (C-3’), 71.3 (C-2’), 69.0 (C-4’), 62.8 (C-6"). ESI-
HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Ca1HzNaNaOy* [M+Na]* 747.2061; mért: 747.2041.

1-(2°,3°,4°,6’- Tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)-4-(kinolin-2-il)-1,2,3-triazol (132b)

Az 5.1.3. altalanos eljaras alapjan a 131b triazol (0.10 g, 0.28 mmol) és benzoil-klorid (157 pl, 1.35
mmol, 4.8 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 2:3)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 207 mg (96%). Rr = 0.40 (EtOAc-hexan = 2:3). *H-NMR (400 MHz,
CDCls) 8 (ppm): 8.80 (H, s, Tria-H-5), 8.27-7.26 (26H, m, Ar, Qu), 6.37 (1H, d, J =8.8 Hz, H-17), 6.17
(1H, pt, J =9.5, 9.2 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.11 (1H, pt, J = 9.4, 9.0 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy
H-4),5.92 (1H, pt, J = 9.5, 9.4 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 4.72-4.50 (3H, m, H-5’, H-6’a, H-6’b);
BC-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.2, 165.8, 165.3, 164.8 (4 x C=0), 149.9, 149.4, 148.2 (Tria-
C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a), 137.1, 133.8, 133.7, 133.6, 133.4, 130.3-128.5, 128.1, 128.0, 127.8, 126.7,
121.7, 118.9 (Tria-C-5, Qu-C-3 — Qu-C-8, Qu-C-4a, Ar), 86.5 (C-17), 75.8, 73.2, 71.4, 69.0 (C-2’ — C-
57), 62.9 (C-6’). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CasHssNiOg"™ [M+H]* 775.2399;
CusH3aN4OgNa*™ [M+Na]* 797.2218; mért: [M+H]* 775.2395; [M+Na]* 797.2211.

Diazometil-(2-dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-keton (137)

C-(2-Dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-B-D-gliikopiranozil)-hangyasav (136, 4.34 g, 9.37 mmol)
vizmentes THF-es oldatat (45 ml) jeges-sos vizbe allitottam (-20 °C). Az oldathoz N-metil-morfolint
(1.03 ml, 9.36 mmol) és metil-klorformiatot (0.73 ml, 9.44 mmol) adtam. A reakcidelegyet 20 percig
kevertettem -20°C-on, majd a képz6do fehér csapadékot kisziirtem és THF-el (45 ml) mostam. A
karbonsav-szénsav-anhidrid koztiterméket tartalmazo szlrletet ujra lehiitéttem -20°C-ra és in situ
generalt diazometan éteres oldatat (0 °C-ra hiitott, 50%-0s NaOH oldatbol (30 ml) és N-nitrozo-N-metil-
karbamidbol (2.41 g, 23.4 mmol, 2.5 ekv.) képz6d6 diazometan dietil-éterbe torténd atoldasaval nyerve)
adtam hozza (3 x 100 ml). Az elegyet 1 o6ran at kevertettem, az atalakulast VRK (EtOAc-hexan = 1:1)
segitségével ellendriztem. A reakcidelegyet ezt kovetéen csokkentett nyomason beparoltam, majd a
kapott szirupot kloroformban oldottam (200 ml) és vizzel (3 x 200 ml) extrahaltam. A kloroformos fazist
MgSOs-on szaritottam, sziirtem, vakuumban beparoltam. Halvanysarga amorf anyagot kaptam.
Kitermelés: 4.24 g (93%). R¢ = 0.41 (EtOAC-hexan = 1:1). *H-NMR (400 MHz, CDCls) § (ppm): 7.89-
7.81 (2H, m, Ar), 7.76-7.70 (2H, m, Ar), 5.90 (1H, pt, J = 9.9, 9.6 Hz, H-3 vagy H-4), 5.81 (1H, s,
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CHNy), 5.15 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-3 vagy H-4), 4.87 (1H, d, J = 10.6 Hz, H-1), 4.42 (1H, pt, J =
10.5, 10.5 Hz, H-2), 4.31 (1H, dd, J = 12.4, 4.8 Hz, H-6a), 4.24 (1H, dd, J = 12.4, 2.3 Hz, H-6b), 3.90
(1H,ddd, J=10.2,4.8, 2.3 Hz, H-5), 2.13,2.05, 1.88 (3 x 3H, 3 s, 3 x CH3); *C-NMR (90 MHz, CDCl5)
d (ppm): 189.9, 170.7, 170.1, 169.6, 167.6 (2) (6 x C=0), 134.4 (2), 131.6 (2), 123.9 (2) (Ar), 76.0 (2),
71.3,68.8 (C-1, C-3-C-5), 62.0 (C-6), 54.1, 52.0 (C-2, CHN>), 20.9, 20.7, 20.6 (3 x CH3). ESI-HRMS
pozitiv mod (m/z): szamolt: CxH21N3sO1oNa*™ [M+Na]* 510.1120; mért: 510.1131.

Bréommetil-(2-dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-B-D-gliikopiranozil)-keton (138)

A 137 ketont (2.00 g, 4.10 mmol) vizmentes THF-ben (65 ml) oldottam és 2 perc alatt 48%-0s HBr
oldatot (4.20 ml, 37.1 mmol, 9 ekv.) csepegtettem hozza. A reakcioelegyet erételjesen kevertettem, az
atalakulast VRK segitségével (EtOAC-hexan = 1:1) kovettem. A reakcid 1 ora alatt lejatszodott. Ekkor
a reakcioelegyet etil-acetattal higitottam (300 ml), telitett NaHCO3 oldattal (200 ml), vizzel (200 ml),
majd sos vizzel (200 ml) extrahaltam. A szerves fazist MgSOa-on szaritottam, sziirtem, csokkentett
nyomason beparoltam. A szirupot éterben (50 ml) feloldottam és hexant (10 ml) adtam hozza. A kivalt
anyagot kisziirtem, fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 1.74 g (79%). Rs = 0.41 (EtOAc-hexan =
1:1).*H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 7.87-7.83 (2H, m, Ar), 7.76-7.72 (2H, m, Ar), 5.87 (1H, pt,
J=9.8, 9.7 Hz, H-3 vagy H-4), 5.19 (1H, pt, J = 9.8, 9.6 Hz, H-3 vagy H-4), 5.11 (1H, d, J = 10.7 Hz,
H-1), 4.53 (1H, pt, J = 10.6, 10.5 Hz, H-2), 4.32 (1H, dd, J = 12.4, 4.8 Hz, H-6a), 4.27 (1H, dd, J = 12.4,
2.3 Hz, H-6b), 4.21 (2H, s, CH.Br), 3.96 (1H, ddd, J = 10.3, 4.8, 2.3 Hz, H-5), 2.14, 2.05, 1.88 (3 x 3H,
3's, 3 x CHg); B¥C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm): 197.4, 170.7, 170.1, 169.5, 167.6 (2) (6 x C=0),
134.5 (2), 131.5(2), 123.9 (2) (Ar), 76.4, 76.3, 71.2, 68.6 (C-1, C-3 — C-5), 62.0 (C-6), 51.5 (C-2), 31.8
(CH2Br), 20.9, 20.7, 20.5 (3 x CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaH2BrNOpNa*
[M+Na]* 562.0320, 564.0299; mért: 562.0321, 564.0302.

C-(2-Dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-tioformamid (139)
Foszfor-pentaszulfidot (6.00 g, 27.0 mmol) vizmentes etanolban (12 ml) forrashdmérsékleten
kevertettem 1.5 oran at. Az elegyhez ezt kdvetéen hozzaadtam a 2-dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-
B-D-gliikkopiranozil-cianidot (135, 3.00 g, 6.75 mmol) és a forralast tovabbi fél oraig folytattam. Ez id6
alatt VRK alapjan (EtOAc-hexan = 1:1) a kiindulasi cianid teljesen atalakult. A reakcidelegyet ekkor
szobahOmérsékletre hagytam lehtilni, majd vizre 6ntéttem (100 ml) és kloroformmal extrahaltam (150
ml). A szerves fazist MgSOs-on szaritottam, szlrtem, csokkentett nyomason beparoltam.
Oszlopkromatografiaval torténd tisztitast kovetéen (eluens: EtOAc-hexan = 1:1) az anyagot éterrel
eldorzsoltem, sziirtem, fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 2.59 g (79%). R¢ = 0.36 (EtOAc-hexan
=1:1).'H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 7.94-7.85 (2H, m, Ar), 7.83 (1H, széles s, NH>), 7.76-7.70
(2H, m, Ar), 7.56 (1H, széles s, NH), 6.00 (1H, dd, J = 10.2, 9.3 Hz, H-3 vagy H-4), 5.22 (1H, d, J =
10.4 Hz, H-1), 5.18 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-3 vagy H-4), 4.38 (1H, pt, J = 10.3, 10.3 Hz, H-2), 4.37
(1H, dd, J =125, 5.2 Hz, H-6a), 4.22 (1H, dd, J = 12.5, 2.1 Hz, H-6Db), 4.00 (1H, ddd, J = 10.2,5.2,2.3
Hz, H-5), 2.12, 2.06, 1.88 (3 x 3H, 3 s, 3 x CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 200.3 (C=S),
170.9, 170.0, 169.7, 168.0, 167.7 (5 x C=0,), 134.3 (2), 131.3 (2), 123.8 (2) (Ar), 78.8, 75.4, 71.1, 68.7
(C-1, C-3 - C-5), 62.1 (C-6), 53.8 (C-2), 20.9, 20.7, 20.5 (3 x CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
szamolt: C1HasN20eS™ [M+H]" 479.1119; Cz1H2N.0sSNa* [M+Na]® 501.0939; mért: [M+H]*
479.1121; [M+Na]* 501.0949.

4-(2’-Dezoxi-2’-ftalimido-3’,4”,6°-tri-O-acetil-B-D-gliikopiranozil)-2-fenil-tiazol (140)

A 138 ketont (1.50 g, 2.78 mmol) és tiobenzamidot (0.40 g, 2.92 mmol) DMF-ben (40 ml) oldottam. A
reakcioelegyet 120 °C-on keverettem, mig VRK (EtOAc-hexan = 2:3) alapjan a kiindulasi anyag at nem
alakult (1 6ra). Az elegyet vizre (150 ml) ontottem és etil-acetattal (3 x 200 ml) extrahaltam. A szerves
fazist MgSOs-on szaritottam, szdrtem, csokkentett nyomdson beparoltam. Oszlopkromatografiaval
torténd tisztitast kovetden (eluens: EtOAc-hexan = 2:3) az anyagot hexannal eldorzsdltem, sziirtem,
fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 1.40 g (87%). Rs = 0.48 (EtOAc-hexan = 2:3). *H-NMR (360
MHz, CDCl3) 6 (ppm): 7.96-7.64 (4H, m, Ar), 7.34 (1H, s, H-5), 7.31-7.10 (5H, m, Ph), 6.10 (1H, pt, J
=10.0, 9.5 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.64 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-1"), 5.31 (1H, pt, J = 9.6, 9.5 Hz, H-3’
vagy H-4"), 4.62 (1H, pt, J = 10.5, 10.3 Hz, H-2’), 4.39 (1H, dd, J = 12.5, 4.7 Hz, H-6’a), 4.28 (1H, dd,
J=125,22Hz, H-6’b), 4.11-4.05 (1H, m, H-5"), 2.13,2.08, 1.91 (3 x 3H, 3 s, 3 x CH3); ¥*C-NMR (90
MHz, CDCls) ¢ (ppm): 170.9, 170.3, 169.7, 168.5, 167.4, (5 x C=0), 168.3, 153.2 (C-2, C-4), 134.1,
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133.2, 132.2, 131.6, 129.9, 128.7 (2), 126.1 (2), 123.7 (Ar), 116.2 (C-5), 76.3, 73.2, 71.6, 69.4 (C-1°, C-
3>~ C-5"), 62.5 (C-6"), 55.0 (C-2), 20.9, 20.8, 20.7 (3 x CHa). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt:
CaoH27N206S* [M+H]* 579.1432; mért: 579.1432.

2-(2’-Dezoxi-2’-ftalimido-3’,4°,6’-tri-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-4-fenil-tiazol (141)

A 139 tioamidot (2.60 g, 5.43 mmol) és 2-brém-1-feniletanont (1.00 g, 5.40 mmol) DMF-ben (75 ml)
oldottam. A reakcioelegyet 100 °C-on kevertettem, mig VRK (EtOAc-hexan = 2:3) alapjan a kiindulasi
anyag at nem alakult (2 6ra). Az elegyet vizre 6ntottem (300 ml) és etil-acetattal (3 x 100 ml) extrahaltam.
A szerves fazist MgSOs-on szaritottam, sziirtem, csokkentett nyomdson beparoltam.
Oszlopkromatografiaval torténd tisztitast kovetden (eluens: EtOAc-hexan = 2:3) fehér amorf anyagot
kaptam. Kitermelés: 2.61 g (83%). Rt = 0.44 (EtOAc-hexan = 2:3). 'H-NMR (360 MHz, CDCls)
(ppm): 7.98-7.68 (4H, m, Ar), 7.39 (1H, s, H-5) 7.20-7.02 (5H, m, Ph), 6.12 (1H, pt, J =9.9, 9.7 Hz, H-
3’ vagy H-4"),5.76 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-1"), 5.31 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-3” vagy H-4"), 4.55 (1H,
pt, J =10.5, 10.2 Hz, H-2"), 4.40 (1H, dd, J = 12.4, 4.8 Hz, H-6’a), 4.31 (1H, dd, J = 12.4, 2.3 Hz, H-
6°’b), 4.13 (1H, ddd, J = 10.2, 4.8, 2.3 Hz, H-5"), 2.15, 2.08, 1.92 (3 x 3H, 3 s, 3 x CHs); *C-NMR (90
MHz, CDCls) & (ppm): 170.8, 170.2, 169.7, 168.5, 167.5 (5 x C=0), 166.0, 155.3 (C-2, C-4), 134.2,
133.9,132.2,131.7,128.4 (2), 127.8, 125.8 (2), 123.8 (Ar), 113.2 (C-5), 76.5, 73.9, 71.3,69.2 (C-1’, C-
3’ -C-5%),62.2 (C-6"), 54.8 (C-2’), 20.9, 20.8, 20.7 (3 x CHa). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt:
C2oH27N20S* [M+H]* 579.1432; Cz9H26N20sSNa* [M+Na]* 601.1252; mért: [M+H]" 579.1432;
[M+Na]* 601.1260.

4-(2’-Amino-2’-dezoxi-B-D-gliikopiranozil)-2-fenil-tiazol (142)

A 140 tiazolt (1.40 g, 2.42 mmol) metanolban (40 ml) oldottam, hidrazin-monohidratot (2.36 ml, 48.4
mmol, 20 ekv.) adtam hozza és forrashémérsékleten kevertettem. Miutan VRK (CHCIl3-MeOH = 9:1)
alapjan a kiinduldsi anyag atalakult (6 ora), a reakcidelegyet csdkkentett nyomason beparoltam.
Oszlopkromatografiaval torténd tisztitast kovetéen (eluens: CHCIls-MeOH = 9:1) az anyagot éterrel
eld6rzséltem, sziirtem, fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 0.60 g (77%). R¢=0.16 (CHCl3;-MeOH
=9:1). [a]o=+40 (c 0.01, CH3;OH). *H-NMR (360 MHz, CD3;0D) & (ppm): 7.98-7.95 (2H, m, Ph), 7.61
(1H, s, H-5) 7.51-7.44 (3H, m, Ph), 4.41 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-1"), 3.90 (1H, dd, J = 12.0, 1.7 Hz, H-
6’a), 3.74 (1H, dd, J = 12.0, 4.7 Hz, H-6’b), 3.51-3.40 (3H, m, H-3’, H-4’, H-5"), 3.09 (1H, pt, J = 9.5,
9.4 Hz, H-2"); BC-NMR (90 MHz, CDs0D) & (ppm): 170.1, 156.5 (C-2, C-4), 134.7, 131.4, 130.2 (2),
127.6 (2) (Ph), 118.9 (C-5), 82.4, 79.4, 79.2, 71.7 (C-1°, C-3’ — C-5’), 63.0 (C-6"), 58.2 (C-2"). ESI-
HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CisH1oN204S™ [M+H]* 323.1061; CisHisN.OsSNa® [M+Na]*
345.0880; mért: [M+H]" 323.1059; [M+Na]* 345.0879.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-4-fenil-tiazol (143)

A 141 tiazolt (2.60 g, 4.49 mmol) metanolban (80 ml) oldottam, hidrazin-monohidratot (4.38 ml, 89.9
mmol, 20 ekv.) adtam hozza és forrashémérsékleten kevertettem. Miutan VRK (CHCIl3;-MeOH = 9:1)
alapjan a kiindulasi anyag atalakult (2 6ra), a reakcidelegyet csokkentett nyomason beparoltam.
Oszlopkromatografiaval torténé tisztitast kovetéen (eluens: CHCIl;-MeOH = 9:1) az anyagot éterrel
eld6rzs6ltem, sziirtem, fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 1.23 g (85%). R¢=0.43 (CHCIl3;-MeOH
=9:1). [a]o=+59 (c 0.01, CH30H). 'H-NMR (400 MHz, CDs0D) & (ppm): 7.94-7.92 (2H, m, Ph), 7.82
(1H, s, H-5), 7.41 (2H, t, J = 7.4 Hz, Ph), 7.33 (1H, t, J = 7.4 Hz, Ph), 4.58 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-1"),
3.95 (1H, dd, J = 12.1, 2.2 Hz, H-6’a), 3.76 (1H, dd, J = 12.1, 5.6 Hz, H-6’b), 3.53 (1H, ddd, J = 9.3,
5.6, 2.2 Hz, H-5"), 3.46-3.43 (2H, m, H-3’, H-4"), 2.99 (1H, pt, J = 9.5, 9.5 Hz, H-2’); *C-NMR (90
MHz, CD30D) 6 (ppm): 170.9, 156.2 (C-2, C-4), 135.7, 129.8 (2), 129.2, 127.3 (2) (Ph), 115.1 (C-5),
82.7, 80.2, 78.9, 71.6 (C-1°, C-3> — C-57), 63.0 (C-6"), 59.0 (C-2’). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z):
szamolt: CisH1gN204S™ [M+H]" 323.1061; CisHisN2OsSNa* [M+Na]® 345.0880; mért: [M+H]*
323.1059; [M+Na]* 345.0878.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-4-fenil-tiazol (145)

Az 5.1.6. altaldnos eljaras alapjan a 149 tiazolbol (0.15 g, 0.20 mmol) késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:2) fehér amorf anyag. Kitermelés: 100 mg (77%). R¢= 0.22 (EtOAc-
hexan = 1:2). [a]po = +14 (c 0.01, CHCls). *H-NMR (400 MHz, CDCls) § (ppm): 8.05-7.87, 7.55-7.31
(21H, m, H-5, Ar), 5.72-5.65 (2H, m, H-3” és H-4"), 4.80 (1H, d, J = 9.6 Hz, H-1"), 4.68 (1H, dd, J =
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12.2, 3.1 Hz, H-6’a), 4.54 (1H, dd, J = 12.2, 5.3 Hz, H-6’b), 4.29 (1H, ddd, J = 9.8, 5.3, 3.1 Hz, H-5"),
3.55 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-2"), 1.92 (2H, s, NH>); *¥*C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 168.3,
166.5, 166.3, 165.6, 155.3 (3 x C=0, C-2, C-4), 134.2-126.4 (Ar), 113.8 (C-5), 80.5, 76.8, 76.6, 69.8
(C-1°, C-3° — C-57), 63.5 (C-6’), 57.2 (C-2°). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CssHz1N,O7S*
[M+H]* 635.1846; CssH30N.0O7SNa* [M+Na]* 657.1666; mért: [M+H]* 635.1844; [M+Na]* 657.1665.

1-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-4-fenil-1,2,3-triazol (146)

Az 5.1.6. altalanos eljaras alapjan a 150 triazolbol (0.12 g 0.17 mmol) késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:1) fehér amorf anyag. Kitermelés: 79 mg (77%). R = 0.31 (EtOAc-
hexan = 1:1). [a]o = —19 (¢ 0.01, CHCIs). *H-NMR (360 MHz, CDCls) & (ppm): 8.02-7.84, 7.56-7.33
(21H, m, H-5, Ar), 5.78 (1H, d, J = 9.4 Hz, H-1"), 5.77 (1H, pt, J = 9.6, 9.5 Hz, H-3" vagy H-4"), 5.70
(1H, pt, J =9.7, 9.5 Hz, H-3’ vagy H-4’), 4.64 (1H, dd, J = 12.4, 2.9 Hz, H-6’a), 4.50 (1H, dd, J = 12.4,
5.3 Hz, H-6"b), 4.37 (1H, ddd, J = 9.6, 5.3, 2.9 Hz, H-5"),3.94 (1H, pt, J = 9.5, 9.5 Hz, H-2"), 1.60 (2H,
s, NH2); C-NMR (90 MHz, CDCl3) & (ppm): 166.5, 166.2, 165.5 (3 x C=0), 148.6 (C-4), 133.7-126.0
(Ar), 119.1 (C-5), 89.8, 75.6, 75.3,69.3 (C-1°, C-3° - C-5”), 63.2 (C-6"), 56.3 (C-2"). ESI-HRMS pozitiv
mod (m/z): szamolt: CasHaoNsO7Na*™ [M+Na]* 641.2007; mért: 641.2006.

2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-4-fenil-tiazol (147)

Az 5.1.5. altalanos eljaras alapjan a 143 tiazol (100 mg, 0.31 mmol) és Boc,O (135 mg, 0.62 mmol)
felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 9:1) fehér amorf
anyag. Kitermelés: 109 mg (83%). Rt = 0.31 (CHCI3-MeOH = 9:1). *H-NMR (400 MHz, CDs;0OD) &
(ppm): 7.91 (2H, d, J = 7.3, Ph), 7.77 (1H, s, H-5), 7.40 (2H, t, J = 7.5 Hz, Ph), 7.32 (1H, t, J = 7.3 Hz,
Ph), 4.69 (1H, d, J =9.2 Hz, H-17), 3.94 (1H, dd, J = 11.9, 1.4 Hz, H-6’a), 3.75 (1H, dd, J = 11.9, 4.4
Hz, H-6b), 3.63-3.45 (4H, m, H-2’ — H-5"), 1.19 (9H, s, 3 x CHs); ¥C-NMR (100 MHz, CD3;0D) §
(ppm): 170.0, 157.8, 155.9 (C=0, C-2, C-4), 135.9, 129.6 (2), 129.1, 127.5 (2) (Ph), 115.1 (C-5), 82.7,
79.8, 76.8, 72.2 (C-1’, C-3° — C-5"), 80.0 (C(CHs3)3), 63.1 (C-6°), 59.7 (C-2’), 28.6 (3 x CHza). ESI-
HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaoH26N20sSNa* [M+Na]* 445.1404; mért: 445.1402.

1-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-4-fenil-1,2,3-triazol (148)

Az 5.1.5. altalanos eljaras alapjan a 144 triazol (90 mg, 0.29 mmol) és Boc,O (128 mg, 0.59 mmol)
felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCIs-MeOH = 9:1) fehér amorf
anyag. Kitermelés: 97 mg (81%). Rf = 0.48 (CHCIl5-MeOH = 8:2). 'H-NMR (400 MHz, CDs0OD) &
(ppm): 8.50 (1H, s, H-5), 7.81 (2H, d, J = 7.5, Ph), 7.43 (2H, t, J = 7.5 Hz, Ph), 7.34 (1H, t, J = 7.3 Hz,
Ph), 5.78 (1H, d, J =9.8 Hz, H-1"), 3.98-3.91 (2H, m, H-2’ vagy H-3” vagy H-4’, H-6’a), 3.78 (1H, dd,
J =121, 4.4 Hz, H-6’b), 3.68-3.56 (3H, m, H-2" és/vagy H-3" és/vagy H-4’, H-57), 1.22 (9H, s, 3 X
CHs); *C-NMR (100 MHz, DsOD) & (ppm): 157.7 (C=0), 148.7 (C-4), 131.6, 129.9 (2), 129.4, 126.7
(2) (Ph), 121.1 (C-5), 88.9, 81.2, 75.7, 71.5 (C-1°, C-3’ — C-5”), 80.4 (C(CHa)3), 62.4 (C-6"), 58.1 (C-
2%), 28.5 (3 x CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CigH2sN4OgNa™ [M+Na]* 429.1745;
CasHs52NgO12Na* [2M+Na]* 835.3597; mért: [M+Na]* 429.1748; [2M+Na]* 835.6000.

2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-4-fenil-
tiazol (149)

Az 5.1.3. altalanos eljaras alapjan a 147 tiazol (100 mg, 0.24 mmol) és benzoil-Klorid (0.20 ml, 1.72
mmol, 7.2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:2)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 163 mg (94%). Rr = 0.44 (EtOAc-hexan = 1:2). *H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 8.05-7.87, 7.56-7.30 (21H, m, H-5, Ar), 5.83 (1H, pt, J = 10.1, 9.5 Hz, H-3” vagy H-
4),5.77 (1H, pt, J = 9.7, 9.5 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.09 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-1"), 4.97 (1H, d, J = 9.4
Hz, NH), 4.69 (1H, dd, J = 12.3, 2.9 Hz, H-6’a), 4.51 (1H, dd, J = 12.3, 4.9 Hz, H-6’b), 4.29-4.19 (2H,
m, H-2’, H-5%), 1.09 (9H, s, 3 x CH3); 3C-NMR (100 MHz, CDCl5) § (ppm): 182.3, 166.6, 166.3, 165.4,
155.2,155.0 (4 x C=0, C-2, C-4), 134.5-126.6 (Ar), 114.1 (C-5), 80.1 (C(CHz3)3), 78.6, 76.7, 74.1, 69.8
(C-1’,C-3’ - C-5°), 63.3 (C-67), 56.8 (C-2"), 28.0 (3 x CH3). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt:
C1H3sN20gSNa™ [M+Na]* 757.2190; mért: 757.2188.
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1-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-3,4°,6°-tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)-4-fenil-
1,2,3-triazol (150)

Az 5.1.3. éltalanos eljaras alapjan a 148 triazol (80 mg, 0.20 mmol) és benzoil-klorid (0.17 ml, 1.46
mmol, 7.3 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:1)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 138 mg (98%). Rr = 0.26 (EtOAc-hexan = 1:2). *H-NMR (400 MHz,
CDCls) 8 (ppm): 8.16-7.82, 7.63-7.31 (21H, m, H-5, Ar), 6.23 (1H, d, J = 9.9 Hz, H-1"), 5.96, 5.83 (2 x
1H, 2 pt, J = 10.0, 9.8 Hz mindkettdben, H-3’, H-4"), 5.06 (1H, d, J = 9.6 Hz, NH), 4.69-4.59 (2H, m,
H-2’, H-6’a), 4.50 (1H, dd, J = 12.3, 5.1 Hz, H-6’b), 4.44-4.38 (1H, m, H-5"), 1.11 (9H, s, 3 x CHa);
B3C-NMR (100 MHz, CDCls)  (ppm): 170.7, 166.2, 165.3, 155.2 (4 x C=0), 148.3 (C-4), 133.8-126.1
(Ar), 119.0 (C-5), 86.7, 75.4, 72.9, 69.3 (C-1’, C-3° — C-5”), 81.0 (C(CHa)3), 63.0 (C-6"), 55.4 (C-2’),
27.9 (3 x CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaoHssNsOgNa* [M+Na]* 741.2531; mért:
741.2534.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3,4°,6’-tri-O-benzil-p-D-gliikopiranozil)-piridin (151a)

Az 5.1.7. altalanos eljaras A médszere alapjan a 108 2-nitro-gliikal (0.50 g, 1.08 mmol) és 2-
brompiridin  (0.21 ml, 2.16 mmol, 2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Reakcioidé: 1 ora.
Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:4) szintelen szirup. Kitermelés: 0.30 g (52%).
Rf = 0.18 (EtOACc-hexan = 1:4). *H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm): 8.57 (1H, ddd, J = 4.9, 1.8, 0.9
Hz, H-6), 7.71 (1H, td, J = 7.8, 1.8 Hz, H-4), 7.42 (1H, ddd, J = 7.8, 1.8, 0.9 Hz, H-3), 7.32-7.18 (16H,
m, Ar, H-5), 4.95 (1H, pt, J = 9.8, 9.2 Hz, H-2" vagy H-3” vagy H-4"), 491 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-1"),
4.83,4.61 (2 x 1H, 2 d, J = 10.6 Hz mindkettében, PhCH,), 4.81, 4.63 (2 x 1H, 2 d, J = 10.9 Hz
mindkettében, PhCH,), 4.59, 4.53 (2 x 1H, 2 d, J = 12.1 Hz mindkettében, PhCH,), 4.46 (1H, pt, J =
8.6, 8.5 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 3.82 (1H, pt, J = 9.5, 8.5 Hz, H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 3.81-
3.77 (3H, m, H-5°, H-6’a,b); *C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm): 154.9 (C-2), 149.6 (C-6), 137.1 (C-
4),138.0, 137.7, 137.4, 128.6-127.9 (Ar), 124.1, 122.4 (C-3, C-5), 90.0, 83.2, 80.0, 77.9 (2) (C-1’ - C-
5%),75.7,75.4,73.7 (3 x PhCH,), 68.7 (C-6). A mért NMR adatok jo egyezést mutatnak az irodalomban
megadottakkal.®

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzil-p-D-gliikopiranozil)-kinolin (151b)

Az 5.1.7. altalanos eljaras A modszere alapjan a 108 2-nitro-gliikal (2.00 g, 4.33 mmol) és 2-
bromkinolin (1.83 g, 8.80 mmol, 2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Reakci6id6: 2 ora.
Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:9) szintelen szirup. Kitermelés: 1.53 g (60%).
R¢=0.35 (EtOACc-hexan = 1:4). *H-NMR (400 MHz, CDCls)  (ppm): 8.18 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-3 vagy
H-4), 8.04 (1H, dd, J = 8.5, 1.0 Hz, H-5 vagy H-8), 7.79 (1H, dd, J = 8.2, 1.4 Hz, H-5 vagy H-8), 7.69
(1H, ddd, J =8.5, 7.0, 1.4 Hz, H-6 vagy H-7), 7.57 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-3 vagy H-4), 7.53 (1H, ddd, J
=8.2,7.0, 1.0 Hz, H-6 vagy H-7), 7.35-7.20 (15H, m, Ar), 5.13 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-1), 5.10 (1H, pt,
J=9.8, 8.0 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 4.86, 4.65 (2 x 1H, 2 d, J = 10.9 Hz mindkettdben, PhCH,),
4.84,4.64 (2 x 1H, 2 d, J = 10.6 Hz mindkettében, PhCH,), 4.61, 4.53 (2 x 1H, 2 d, J = 12.2 Hz
mindkettében, PhCH>), 4.50 (1H, pt, J = 8.5, 8.4 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4), 4.88 (1H, pt, J = 9.5,
8.4 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 3.86-3.80 (3H, m, H-5’, H-6’a,b); *C-NMR (100 MHz, CDCls) &
(ppm): 155.0, 147.3 (C-2, C-8a), 138.0, 137.7, 137.3, 137.4, 130.0, 129.9, 128.7-127.8, 127.6, 127.2,
119.4 (Ar, C-3 — C-8, C-4a), 89.3, 83.3, 80.1, 80.0, 77.8 (C-1’ — C-57), 75.8, 75.4, 73.7 (3 x PhCHy),
68.6 (C-6’). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CseHzaN.OgNa™ [M+Na]* 613.2309; mért:
613.2309.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzil-p-D-gliikopiranozil)-pirimidin (151c)

Az 5.1.7. altalanos eljards B modszere alapjan a 108 2-nitro-gliikal (1.00 g, 2.17 mmol) és 2-
jodpirimidin (0.54 g, 2.60 mmol, 1.2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromagrafiaval tisztitva
(eluens: EtOAc-hexan = 1:2) fehér amorf anyag. Kitermelés: 0.83 g (71%). Rs = 0.29 (EtOAc-hexan =
1:2). *H-NMR (360 MHz, CDCls) & (ppm): 8.77 (2H, d, J = 4.9 Hz, H-4, H-6), 7.35-7.15 (16H, m, Ar,
H-5), 5.24 (1H, pt, J = 10.1, 10.0 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 5.07 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1"), 4.82,
4.63 (2 x 1H, 2 d, J=10.6 Hz mindkettoben, PhCH>), 4.82, 4.58 (2 x 1H, 2 d, J = 10.6 Hz mindkettében,
PhCHy), 4.58, 4.49 (2 x 1H, 2 d, J = 12.2 Hz mindkett6ben, PhCH>), 4.46 (1H, pt, J = 9.9, 9.5 Hz, H-2’
vagy H-3’ vagy H-4"), 3.86 (1H, pt, J = 9.9, 8.5 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 3.84-3.74 (3H, m, H-
5>, H-6’a,b); *°C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 163.6 (C-2), 157.8 (C-4, C-6), 137.8, 137.6, 137.3,
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128.7-127.9 (Ar), 121.3 (C-5), 88.4, 83.0, 80.6, 80.2, 77.7 (C-1” — C-5"), 75.7, 75.3, 73.6 (3 x PhCHo),
68.4 (C-6"). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CaiHaN3Ogs* [M+H]* 542.2286; CaiHa1N3OsNa*
[M+Na]* 562.2105; mért: [M+H]* 542.2288; [M+Na]* 562.2105.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzil-B-D-gliikopiranozil)-pirazin (151d)

Az 5.1.7. altalanos eljaras B méodszere alapjan a 108 2-nitro-gliikal (1.00 g, 2.17 mmol) és 2-jodpirazin
(0.54 g, 2.60 mmol, 1.2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: EtOAc-
hexéan = 1:3) fehér amorf anyag. Kitermelés: 0.74 g (63%). Rt = 0.54 (EtOAc-hexan = 1:2). 'H-NMR
(400 MHz, CDCl3) 6 (ppm): 8.75 (1H, d, J = 1.4 Hz, H-3), 8.58 (1H, d, J = 2.5 Hz, H-6), 8.52 (1H, dd,
J =25, 1.4 Hz, H-5), 7.35-7.19 (15H, m, Ar) 5.00 (1H, d, J = 9.9 Hz, H-1"), 4.94 (1H, pt, J = 9.9, 9.7
Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 4.84, 4.62 (2 x 1H, 2 d, J = 10.8 Hz mindkett6ben, PhCH>), 4.82, 4.63
(2 x 1H, 2 d, J = 10.6 Hz mindkettében, PhCH>), 4.59, 4.53 (2 x 1H, 2 d, J = 12.1 Hz mindkett6ben,
PhCH,), 4.45 (1H, pt, J = 8.7, 8.7 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 3.83 (1H, pt, J = 9.4, 8.7 Hz, H-2’
vagy H-3’ vagy H-4"), 3.82-3.76 (3H, m, H-5’, H-6a,b); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 150.7
(C-2), 145.3,144.2,143.9 (C-3, C-5, C-6), 137.8, 137.6, 137.2, 128.7-127.9 (Ar), 89.2, 83.0, 80.1, 77.8,
77.6 (C-1’—C-5°), 75.9, 75.4, 73.7 (3 x PhCHy), 68.5 (C-6"). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt:
Cs1H31N3OsNa™ [M+Na]* 564.2105; mért: 564.2107.

3-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzil-B-D-glitkopiranozil)-piridazin (151e)

Az 5.1.7. altalanos eljards B modszere alapjan a 108 2-nitro-gliikal (2.00 g, 4.33 mmol) és 3-
brompiridazin (0.83 g, 5.20 mmol, 1.2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Az oszlokromatografiaval
tisztitott (eluens: EtOAc-hexan = 1:1) szirupot etil-acetatban oldottam (0.5 ml) és diizopropil-étert (15
ml) adtam hozza. A kivalt anyagot kiszlirtem, diizopropil-éterrel mostam és fehér amorf anyagot
kaptam. Kitermelés: 0.30 g (13%). Rf = 0.21 (EtOAc-hexan = 1:1). *H-NMR (400 MHz, CDCls) &
(ppm): 9.19 (1H, dd, J = 5.0, 1.7 Hz, H-6), 7.65 (1H, dd, J = 8.5, 1.7 Hz, H-4), 7.53 (1H, dd, J = 8.5,
5.0 Hz, H-5), 7.35-7.19 (15H, m, Ar), 5.19 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1"), 4.95 (1H, pt, J = 10.0, 9.9 Hz, H-
2’ vagy H-3* vagy H-4"), 4.85, 4.63 (2 x 1H, 2 d, J = 10.8 Hz mindkettében, PhCH,), 4.83, 4.65 (2 x
1H, 2 d, J = 10.4 Hz mindkett6ben, PhCH>), 4.58,4.52 (2 x 1H, 2 d, J = 12.2 Hz mindkett6ben, PhCH,),
4.51 (1H, pt, J=9.8, 8.3 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 3.86 (1H, pt, J = 9.4, 8.3 Hz, H-2’ vagy H-3’
vagy H-4), 3.83-3.74 (3H, m, H-5>, H-6"a,b); 3 C-NMR (100 MHz, CDCl5) & (ppm): 158.0 (C-3), 151.9
(C-6), 137.9, 137.6, 137.2, 128.7-127.9 (Ar), 127.3, 125.5 (C-4, C-5), 89.5, 82.8, 80.0, 78.5, 77.6 (C-1°
—C-5),75.9,75.4,73.7 (3 x PhCH), 68.5 (C-6"). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cs1H3oN3Og*
[l\/|'|'H]+ 542.2286; C31H31N305Na+ [M+Na]+ 564.2105; C52H52N5012Na+ [2M+Na]+ 1105.4318; mért:
[M+H]* 542.2291; [M+Na]" 564.2106; [2M+Na]* 1105.4318.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzil-B-D-gliikopiranozil)-piridin (152a)

A 151a piridint (0.19 g, 0.35 mmol) és Zn port (0.69 g, 10.55 mmol, 30 ekv.) viz (5 ml) és THF (10 ml)
elegyében szuszpendaltam. A heterogén elegyet jeges vizben lehiitéttem és tomény sosavat (0.7 ml, 8.14
mmol, 23 ekv.) adtam hozza. A reakcidelegyet szobahdmérsékleten kevertettem, mig VRK alapjan
(EtOAc-hexan = 1:1) a kiindulasi anyag at nem alakult (1 6ra). A reakcioelegyhez ezt kdvetéen telitett
NaHCOs oldatot (50 ml) adtam. Az oldhatatlan szervetlen sokat és a cinkfelesleget kisziirtem, a sziirletet
diklormetannal extrahaltam (2 x 50 ml). Az egyesitett szerves fazist vizzel (50 ml) és soés vizzel
extrahaltam (50 ml), MgSOs-on szaritottam, sziirtem, csokkentett nyomason beparoltam.
Oszlopkormatografiaval tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 95:5) halvanysarga amorf anyagot kaptam.
Kitermelés: 114 mg (64%). R = 0.34 (CHCl3-MeOH = 95:5). [a]po = +30 (c 0.5, CHCl3). *H-NMR (400
MHz, CDCls) 6 (ppm): 8.56 (1H, ddd, J = 4.9, 1.8, 1.0 Hz, H-6), 7.70 (1H, td, J = 7.7, 1.8 Hz, H-4),
7.47 (1H,ddd, J=7.7, 1.8, 1.0 Hz, H-3), 7.37-7.20 (16H, m, Ar, H-5), 5.01,4.80 2 x 1H,2d,J=11.4
Hz mindkettében, PhCH>), 4.84, 4.63 (2 x 1H, 2 d, J = 10.7 Hz mindkettében, PhCH>), 4.62, 4.56 (2 x
1H, 2 d, J = 12.2 Hz mindkettében, PhCH>), 4.27 (1H, d, J = 9.6 Hz, H-1"), 3.80-3.75 (3H, m, H-4’, H-
6’a,b), 3.72-3.68 (1H, m, H-5"), 3.62 (1H, pt, J = 9.2, 9.2 Hz, H-3"), 3.22 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-2’),
1.65 (2H, s, NHy); *C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 158.7 (C-2), 148.9 (C-6), 138.7, 138.3, 138.2
(Ar), 137.0 (C-4), 128.6-127.7 (Ar), 123.2, 122.7 (C-3, C-5), 87.0, 83.0, 79.8, 78.9 (C-1°, C-3’ — C-57),
75.5, 75.0, 73.6 (3 x PhCHy), 69.4 (C-6), 57.2 (C-2’). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt:
CazH34N>0O4Na* [|\/|+N<’:1]Jr 533.2410; mért: 533.2411.
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2-(2°-Amino-2’-dezoxi-3’,4°,6’-tri-O-benzil-B-D-gliikopiranozil)-pirazin (152d)

A 151d pirazint (0.10 g, 0.19 mmol) és Zn port (0.12 g, 1.84 mmol, 10 ekv.) viz (2.5 ml) és THF (5 ml)
elegyében szuszpendaltam. A heterogén elegyhez keveretetés kozben fecskend6pumpa segitségével
1 M-os sésav oldatot (1.5 ml, 1.50 mmol, 8 ekv.) csepegtettem be 1 o6ra alatt. A reakcidelegyet tovabb
kevertettem szobahémérsékleten, mig VRK alapjan (CHCI3-MeOH = 95:5) a kiindulasi anyag at nem
alakult (2 6ra). A reakcidelegyhez ezt kbvetden telitett NaHCOs oldatot (25 ml) adtam. Az oldhatatlan
szervetlen sokat és a cinkfelesleget kisziirtem, a sziirletet diklormetannal extrahaltam (2 x 25 ml). Az
egyesitett szerves fazist vizzel (25 ml) és sos vizzel extrahaltam (25 ml), MgSOs-on szaritottam, sziirtem,
csokkentett nyomason beparoltam. Oszlopkormatografiaval tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 95:5)
halvanysarga szirupot kaptam. Kitermelés: 6.8 mg (7%). Rs = 0.23 (CHCI3-MeOH = 95:5). [a]po = +19
(c 0.1, CHCI3). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.77 (1H, d, J = 1.0 Hz, H-3), 8.53-8.52 (2H, m,
H-5, H-6), 7.35-7.21 (15H, m, Ar), 5.03, 4.78 (2 x 1H, 2 d, J = 11.4 Hz mindkettében, PhCH,), 4.85,
4.64 (2 x 1H, 2 d, J=10.8 Hz mindkettoben, PhCH>), 4.61,4.56 (2 x 1H, 2 d, J = 12.3 Hz mindkettében,
PhCHy), 4.31 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-1"), 3.81-3.73 (2H, m, H-6’a,b), 3.77 (1H, pt, J = 9.8, 8.5 Hz, H-3"
vagy H-4’), 3.73-3.69 (1H, m, H-57), 3.60 (1H, pt, J = 9.2, 9.0 Hz, H-3’ vagy H-4"), 3.25 (1H, pt, J =
9.7, 9.6 Hz, H-2), 1.68 (2H, széles s, NHy); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 154.2 (C-2), 145.0,
144.3, 143.5 (C-3, C-5, C-6), 138.6, 138.2, 138.1, 129.9-127.8 (Ar), 86.9, 81.4, 80.0, 78.8 (C-1°, C-3’ —
C-5%), 75.6, 75.0, 73.7 (3 x PhCHy,), 69.2 (C-6"), 56.8 (C-2’). ESI-HRMS pozitiv mdd (m/z): szamolt:
C31H34N304" [M+H]* 512.2544; C31H33N30:Na* [M+Na]* 534.2363; mért: [M+H]* 512.2541, [M+Na]*
534.2359.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-B-D-gliikopiranozil)-piridin (153a)

Az 5.1.8. altalanos eljaras alapjan 151a piridinszarmazekbol (0.30 g, 0.55 mmol) késziilt. Reakci6ido:
0.5 6ra. Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: CHCIls-MeOH = 9:1) fehér amorf anyag. Kitermelés:
128 mg (85%). R¢ = 0.53 (CHCI3-MeOH = 4:1). *H-NMR (400 MHz, CDsOD) & (ppm): 8.53 (1H, d, J
= 4.4 Hz, H-6), 7.85 (1H, t, J = 7.7 Hz, H-4), 7.54 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-3), 7.41-7.38 (1H, m, H-5),
495 (1H,d, J=9.7 Hz, H-1"), 4.74 (1H, pt, J = 10.1, 9.9 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 4.21 (1H, pt,
J=09.1, 8.7 Hz, H-2’ vagy H-3” vagy H-4’), 3.92-3.89 (1H, m, H-6’a), 3.76 (1H, dd, J = 12.0, 4.2 Hz,
H-6’b), 3.62-3.55 (2H, m, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’, H-5"); *C-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm):
156.4 (C-2), 150.2 (C-6), 138.9 (C-4), 125.6, 124.4 (C-3, C-5), 92.7, 82.7, 80.7, 76.4, 71.1 (C-1’ — C-
5%), 62.4 (C-6"). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: C11H1aN2OgNa® [M+Na]* 293.0744; mért:
293.0744.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-g-D-gliikopiranozil)-kinolin (153b)

Az 5.1.8. altalanos eljaras alapjan a 151b kinolinszarmazékbol (83 mg, 0.14 mmol) késziilt. Reakcioid6:
1 6ra. Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: CHClz-MeOH = 9:1) fehér amorf anyag. Kitermelés: 31
mg (76%). R = 0.19 (CHCl3-MeOH = 9:1). 'H-NMR (400 MHz, CD;0D) & (ppm): 8.36, 7.70 (2 x 1H,
2 d, J = 8.5 Hz mindkettdben, H-3, H-4), 8.00, 7.93 (2 x1H, 2 d, J = 7.9 Hz mindkettdben, H-5, H-8),
7.77,7.61 (2 x 1H, 2 t, J = 7.9 Hz mindkett6ben, H-6, H-7), 5.14 (1H, d, J = 9.9 Hz, H-1"), 4.90 (1H,
pt, J=10.1, 10.0 Hz, H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 4.27 (1H, pt, J = 9.7, 9.0 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-
4%),3.96 (1H, dd, J = 12.2, < 1Hz, H-6’a), 3.80 (1H, dd, J = 12.2, 4.7 Hz, H-6’b), 3.69-3.66 (1H, m, H-
5),3.61 (1H, pt, J = 9.2, 9.1 Hz, H-2> vagy H-3’ vagy H-4"); ¥*C-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm):
157.2, 148.3 (C-2, C-8a), 138.9, 131.2, 129.7, 129.0, 128.4, 121.2 (C-3 - C-8), 129.5 (C-4a), 92.3, 82.9,
81.1, 76.6, 71.2 (C-1” — C-57), 62.5 (C-6’). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CisHisN-OsNa*
[M+Na]* 343.0901; mért: 343.0900.

2-(2°-Dezoxi-2’-nitro-p-D-gliikopiranozil)-pirimidin (153c)

Az 5.1.8. altalanos eljaras alapjan a 151c pirimidinszarmazékbol (0.10 g, 0.18 mmol) késziilt.
Reakcioidd: 0.5 ora. Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 9:1) fehér amorf anyag.
Kitermelés: 49 mg (98%). R¢ = 0.52 (CHCl5-MeOH = 2:1). 'H-NMR (360 MHz, CDs0OD) & (ppm): 8.99
(2H, d, J =5.0 Hz, H-4, H-6), 7.70 (1H, t, J = 5.0 Hz, H-5), 5.24 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-17), 4.85 (1H,
pt, J =10.1, 10.0 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 4.20 (1H, pt, J = 10.0, 9.9 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy
H-4),3.96 (1H, dd, J =12.2, 2.1 Hz, H-6’a), 3.76 (1H, dd, J = 12.2, 5.5 Hz, H-6’b), 3.68 (1H, ddd, J =
9.5, 5.5, 2.1 Hz, H-5), 3.52 (1H, pt, J = 9.9, 9.5 Hz, H-2’ vagy H-3" vagy H-4"); $*C-NMR (90 MHz,
CD30D) & (ppm): 165.2 (C-2), 159.0 (C-4, C-6), 122.8 (C-5), 91.2, 82.9, 80.8, 76.3, 71.0 (C-1" - C-57),
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62.4 (C-6’). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CioHi13N3OgNa™ [M+Na]* 294.0697; mért:
294.0698.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-g-D-gliikopiranozil)-pirazin (153d)

Az 5.1.8. altalanos eljaras alapjan a 151d pirazinszarmazékbol (0.30 g, 0.55 mmol) késziilt. Reakcioido:
0.5 6ra. Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: CHCIl3-MeOH = 9:1) fehér amorf anyag. Kitermelés:
117 mg (78%). R¢ = 0.48 (CHCl5-MeOH = 4:1). *H-NMR (400 MHz, CDs0D) & (ppm): 8.83 (1H, d, J
= 1.5 Hz, H-3), 8.60 (1H, d, J = 2.6 Hz, H-6), 8.57 (1H, dd, J = 2.6, 1.5 Hz, H-5), 5.10 (1H, d, J =9.9
Hz, H-17), 4.81 (1H, pt, J = 10.0, 10.0 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 4.21 (1H, pt, J = 10.0, 9.7 Hz,
H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 3.93 (1H, dd, J = 12.2, 2.1 Hz, H-6’a), 3.76 (1H, dd, J = 12.2, 5.4 Hz, H-
6’b), 3.64 (1H, ddd, J = 10.0, 5.4, 2.1 Hz, H-5"), 3.54 (1H, pt, J = 9.4, 9.3 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-
4°); BC-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm): 152.9 (C-2), 146.2, 145.5, 145.2 (C-3, C-5, C-6), 91.6, 82.9,
78.6, 76.5, 71.1 (C-1° — C-5’), 62.4 (C-6). ESI-HRMS pozitiv mdd (m/z): szamolt: C1oH13N3O0sNa*
[M+Na]* 294.0697; mért: 294.0698.

3-(2’-Dezoxi-2’-nitro-p-D-gliikopiranozil)-piridazin (153e)

Az 5.1.8. altalanos eljaras alapjan a 15le piridazinszarmazékbol (0.30 g, 0.55 mmol) késziilt.
Reakcioid6: 0.5 ora. Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: CHCIs-MeOH = 9:1) fehér amorf anyag.
Kitermelés: 133 mg (89%). Rs = 0.39 (CHCl3-MeOH = 4:1). *H-NMR (360 MHz, CDs0D) & (ppm):
9.17 (1H, d, J = 4.9 Hz, H-6), 8.00 (1H, dd, J = 8.6, 1.4 Hz, H-4), 7.79 (1H, dd, J = 8.6, 4.9 Hz, H-5),
5.22 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1"), 4.82 (1H, pt, J = 10.1, 10.0 Hz, H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 4.25 (1H,
pt, J =10.0, 9.9 Hz, H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 3.94 (1H, dd, J = 12.2, 2.1 Hz, H-6’a), 3.77 (1H, dd, J
=12.2, 5.3 Hz, H-6’b), 3.67 (1H, ddd, J = 9.8, 5.3, 2.1 Hz, H-5"), 3.57 (1H, pt, J = 9.8, 9.5 Hz, H-2’
vagy H-3’ vagy H-4’); *C-NMR (90 MHz, CDs0OD) & (ppm): 160.3 (C-3), 153.0 (C-6), 129.7, 128.2
(C-4, C-5), 91.9, 82.9, 79.2, 76.3, 71.0 (C-1" — C-57), 62.4 (C-6’). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z):
szamolt: C1oH13N3OsNa* [M+Na]* 294.0697; mért: 294.0698.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-piridin hidroklorid (154a)

A médszer: Az 5.1.8. ltalanos eljaras alapjan a 152a piridinszarmazékbol (65 mg, 0.13 mmol) késziilt.
Reakcidid6: 1 ora. Oszlopkromagrafiaval tisztitva (eluens: CHCIls-MeOH = 7:3) fehér amorf anyag.
Kitermelés: 15 mg (42%).

B modszer: A 152a piridinszarmazékot (0.22 g, 0.43 mmol) és pentametil-benzolt (0.58 g, 3.88 mmol,
9 ekv.) vizmentes diklormetanban oldottam (22 ml) és az oldatot lehiitéttem -78 °C-ra. A lehiitott
oldathoz kevertetés kozben 5 perc alatt BClz 1 M-0s diklérmetanos oldatat (1.72 ml, 1.72 mmol, 4 ekv.)
csepegtettem. A reakcioelegyet ezen a hdmérsékleten kevertettem tovabb, mig VRK alapjan (CHCIs-
MeOH = 9:1) a kiindulasi anyag at nem alakult (0.5 6ra). Ezutan a reakciot MeOH (10 ml)
hozzaadasaval leéllitottam és hagytam az elegyet szobah6mérsékletiire melegedni, majd csékkentett
nyomason beparoltam. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 7:3) fehér amorf
anyag. Kitermelés: 113 mg (95%). R¢ = 0.23 (CHCl3-MeOH = 7:3). [a]o = +84 (¢ 0.5, MeOH). *H-NMR
(400 MHz, CDs0D) & (ppm): 8.57 (1H, d, J = 4.5 Hz, H-6), 7.90 (1H, td, J = 7.8, 1.7 Hz, H-4), 7.72
(1H,d,J=7.8 Hz, H-3), 7.41 (1H, dd, J = 7.5, 5.0 Hz, H-5), 4.57 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1"), 3.94 (1H,
dd, J=12.1, 1.8 Hz, H-6’a), 3.76 (1H, dd, J = 12.1, 4.9 Hz, H-6’b), 3.66 (1H, pt, J = 9.0, 8.9 Hz, H-3"),
3.54-3.45 (2H, m, H-4’, H-5%), 3.21 (1H, pt, J = 10.0, 9.9 Hz, H-2"); ®*C-NMR (90 MHz, CDs;0D) §
(ppm): 158.7 (C-2), 149.6 (C-6), 139.1 (C-4), 125.1, 123.9 (C-3, C-5), 82.5, 78.7, 76.4, 71.6 (C-1°, C-
3’ — C-5’), 62.7 (C-6’), 57.6 (C-2’). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Ci11H17N204" [M+H]*
241.1183; C11H16N20OsNa* [M+Na]* 263.1001; mért: [M +H]* 241.1183; [M+Na]* 263.1002.

2-(2°-Amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-kinolin (154b)

A 153b kinolint (0.10 mg, 0.33 mmol) és Sn port (1.17 g, 9.82 mmol, 30 ekv.) viz (2.5 ml) és THF (5
ml) elegyében szuszpendaltam. A heterogén elegyet jeges vizben lehiitttem és tomény sosavat (0.85
ml, 9.88 mmol, 30 ekv.) adtam hozza. A reakcidelegyet szobahémérsékleten kevertettem tovabb, mig
VRK alapjan (CHCI3-MeOH = 4:1) a kiindulasi anyag at nem alakult (1 nap). Az elegyet ezt kdvetéen
2 M-os NaOH oldattal enyhén lugosra allitottam, majd telitett NH4Cl oldattal semlegesitettem. A
reakcidelegyet csokkentett nyomason teljesen beparoltam. A maradékhoz metanolt (20 ml) adtam és az
oldhatatlan szervetlen sokat és az Onfelesleget kisziirtem, a sziirletet vdkuumban beparoltam.
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Oszlopkormatografiaval tisztitva (eluens: CHCl;-MeOH = 9:1) halvanysarga amorf anyagot kaptam.
Kitermelés: 28 mg (29%). R = 0.11 (CHCIl5-MeOH = 4:1). [a]o = 11 (c 0.1, MeOH). *H-NMR (400
MHz, CDsOD) 6 (ppm): 8.34 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-4), 8.06 (1H, dd, J = 8.5, 1.2 Hz, H-8), 7.92 (1H,
dd, J=8.2, 1.4 Hz, H-5), 7.76 (1H, ddd, J = 8.5, 6.8, 1.4 Hz, H-7), 7.71 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-3), 7.59
(1H, ddd, J = 8.2, 6.8, 1.2 Hz, H-6), 4.50 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-1"), 3.94 (1H, dd, J = 12.2, 1.3 Hz, H-
6’a), 3.79 (1H, ddd, J = 12.2, 3.2, 1.3 Hz, H-5"), 3.56-3.50 (3H, m, H-3’, H-4’, H-6’b), 3.12 (1H, pt, J
= 9.5, 9.4 Hz, H-2"); BC-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm): 160.1, 148.3 (C-2, C-8a), 138.7, 131.0,
129.6, 129.0, 128.0, 121.7 (C-3 - C-8), 129.4 (C-4a), 83.3, 82.6, 79.1, 71.7 (C-1’, C-3° - C-5"), 62.9 (C-
6’) 58.3(C-2). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt: CisHigN.OsNa* [M+Na]* 313.1159;
CsoH3sN4OsNa* [2M+Na]* 603.2425; mért: [M+Na]* 313.1158; [2M+Na]* 603.2425.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-pirimidin (154c)

A 153c pirimidint (0.11 g, 0.41 mmol) és 10%-0s Pd(C) katalizatort (56 mg) vizmentes etanolban (11
ml) szuszpendaltam és Ar gazt buborékoltattam at rajta. A reakcidelegyet ezutan H, gazzal telitettem és
H, atmoszféra alatt forrashomérsékleten keverettem, mig VRK alapjan (CHCIl;-MeOH = 3:2) a
kiindulasi anyag at nem alakult. A reakcio lejatszodasat kovetden (2 ora) a katalizatort celitdgyon
kisziirtem és metanollal mostam. A sziirletet csdkkentett nyomason beparoltam. Oszlopkromagrafiaval
tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 3:2) fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 37 mg (38%). Rf=0.10
(CHCI3-MeOH = 3:2). [a]po = +22 (¢ 0.1, MeOH). *H-NMR (400 MHz, CD3;0D) & (ppm): 8.85 (2H, d,
J =49 Hz, H-4, H-6), 7.48 (1H, t, J = 4.9 Hz, H-5), 4.42 (1H, d, J =9.7 Hz, H-1"), 3.87 (1H, dd, J =
12.1,1.5Hz, H-6’a), 3.73 (1H, dd, J = 12.1, 4.5 Hz, H-6’b), 3.50 (1H, pt, J = 9.5, 9.0 Hz, H-3" vagy H-
4%), 3.50-3.45 (1H, m, H-57), 3.44 (1H, pt, J = 9.2, 9.0 Hz, H-3” vagy H-4’), 3.08 (1H, pt, J = 9.5, 9.4
Hz, H-2"); 3C-NMR (90 MHz, CD;0D) § (ppm): 167.7 (C-2), 158.8 (C-4, C-6), 122.2 (C-5), 83.8, 82.6,
79.3, 714 (C-1°, C-3° — C-57), 62.8 (C-6’), 57.6 (C-2’). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt:
C10H1sN3OsNa*™ [M+Na]* 264.0955; mért: 264.0957.

2-(2°-Amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-pirazin (154d)

A 153d pirazint (0.12 g, 0.43 mmol) és 10%-os Pd(C) katalizatort (60 mg) vizmentes etanolban (12 ml)
szuszependaltam és Ar gdzt buborékoltattam at rajta. A reakcidelegyet ezutan H, gézzal telitettem és Ha
atmoszféra alatt forrashdmérsékleten keverettem, mig VRK alapjan (CHCl3-MeOH = 3:2) a kiindulasi
anyag at nem alakult. A reakcié lejatszodasat kovetden (6 ora) a katalizatort celitagyon kisziirtem,
metanollal mostam. A sziirletet csokkentett nyomason beparoltam. Oszlopkromagrafiaval tisztitva
(eluens: CHCI3-MeOH = 7:3) fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 68 mg (66%). Rs=0.15 (CHCIs-
MeOH = 3:2). [a]o = +41 (c 0.5, MeOH). *H-NMR (400 MHz, CD3;0D) & (ppm): 8.79 (1H,d, J=1.3
Hz, H-3), 8.62 (1H, dd, J = 2.4, 1.3 Hz, H-5), 8.57 (1H, d, J = 2.4 Hz, H-6), 4.38 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-
1’),3.90 (1H, dd, J=12.1, 1.7 Hz, H-6’a), 3.73 (1H, dd, J = 12.1, 5.0 Hz, H-6’b), 3.51-3.40 (3H, m, H-
3’, H-4’, H-5%), 3.00 (1H, pt, J = 9.5, 9.4 Hz, H-2"); *C-NMR (90 MHz, CD;0D) & (ppm): 155.4 (C-
2), 146.0, 145.4, 145.1 (C-3, C-5, C-6), 82.6, 81.4, 79.2, 71.6 (C-1°, C-3’ — C-5"), 62.8 (C-6), 58.0 (C-
2”). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: C1oH16N3OsNa* [M+H]" 242.1135; mért: 242.1133.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzoil-$-D-gliikopiranozil)-piridin (155a)

Az 5.1.9. altalanos eljaras alapjan a 151a piridin (95 mg, 0.18 mmol) és benzoil-klorid (0.13 ml, 1.12
mmol, 6 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Reakcioid6: 5 nap. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens:
EtOAc-hexan =1:4) fehér amorf anyag. Kitermelés: 90 mg (88%). R¢ = 0.38 (EtOAc-hexan = 1:2). H-
NMR (400 MHz, CDCls3) 6 (ppm): 8.60 (1H, ddd, J =4.9, 1.5, 0.9 Hz, H-6), 8.14-7.29 (18H, m, Ar, H-
3, H-4, H-5), 6.39 (1H, pt, J = 10.0, 9.7 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 5.76 (1H, pt, J = 9.8, 9.8 Hz,
H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 5.46 (1H, pt, J = 10.1, 10.1 Hz, H-2’ vagy H-3” vagy H-4"), 5.28 (1H, d, J
=9.9Hz, H-1"),4.66 (1H, dd, J=12.4,3.1 Hz, H-6’a), 4.53 (1H, dd, J = 12.4,5.3 Hz, H-6’b), 4.41 (1H,
ddd, J =10.1, 5.3, 3.1 Hz, H-5"); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.2, 165.4, 165.2 (3 x C=0),
153.8 (C-2), 149.7 (C-6), 137.4 (C-4), 133.8 (2), 133.3, 130.1-128.4 (Ar), 124.6, 123.1 (C-3, C-5), 87.2,
79.5, 76.9, 73.3, 69.4 (C-1’ — C-5”), 63.3 (C-6’). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CzoH27N2Og"
[M+H]* 583.1711; C32H26N209Na* [M+Na]*™ 605.1531; mért: [M+H]* 583.1713; [M+Na]" 605.1532.
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2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)-pirimidin (155c¢)

Az 5.1.9. altalanos eljaras alapjan a 151c pirimidin (0.50 g, 0.92 mmol) és benzoil-klorid (0.65 ml, 5.60
mmol, 6 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Reakcioidd: 30 nap. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens:
EtOAc-hexan =1:2) fehér amorf anyag. Kitermelés: 0.24 g (45%). Rs = 0.34 (EtOAc-hexan =1:2). H-
NMR (360 MHz, CDCls) 6 (ppm): 8.81 (2H, d, J = 4.8 Hz, H-4, H-6), 7.98-7.33 (16H, m, Ar, H-5), 6.39
(1H, pt, J=10.0, 9.7 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 5.80 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-2’ vagy H-3" vagy
H-4’),5.68 (1H, pt, J = 10.2, 10.2 Hz, H-2’ vagy H-3” vagy H-4), 5.42 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1"), 4.65
(1H, dd, J =12.3, 3.0 Hz, H-6’a), 4.52 (1H, dd, J = 12.3, 5.0 Hz, H-6’b), 4.44 (1H, ddd, J = 10.0, 5.0,
3.0 Hz, H-5"); B°C-NMR (100 MHz, CDCl3)  (ppm): 166.2, 165.3 (2), 162.8 (3 x C=0, C-2), 157.9 (C-
4, C-6), 133.8, 133.2, 130.1-128.4 (Ar), 121.5 (C-5), 85.8, 80.4, 77.2, 73.0,69.2 (C-1’ — C-57), 63.2 (C-
6”). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: Cs1H2sN3OgNa™ [M+Na]* 606.1483; mért: 606.1483.

2-(2’-Dezoxi-2’-nitro-3,4°,6’-tri-O-benzoil-$-D-gliikopiranozil)-pirazin (155d)

Az 5.1.9. altalanos eljaras alapjan a 151d pirazin (50 mg, 0.092 mmol) és benzoil-klorid (64 ul, 0.55
mmol, 6 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Reakcioid6é: 5 nap. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens:
EtOAc-hexan =1:2) fehér amorf anyag. Kitermelés: 44 mg (82%). Rt = 0.14 (EtOAc-hexéan =1:2). H-
NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.83 (1H, d, J = 1.5 Hz, H-3), 8.62 (1H, d, J = 2.5 Hz, H-6), 8.55
(1H, dd, J = 2.5, 1.5 Hz, H-5), 8.01-7.35 (15H, m, Ar), 6.38 (1H, pt, J = 9.4, 9.3 Hz, H-2’ vagy H-3’
vagy H-4"), 5.74 (1H, pt, J = 9.7, 9.7 Hz, H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 5.43 (1H, pt, J = 9.9, 9.5 Hz, H-
2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 5.39 (1H, d, J = 9.8 Hz, H-1"), 4.68 (1H, dd, J = 12.3, 2.9 Hz, H-6’a), 4.52
(1H, dd, J = 12.3, 5.4 Hz, H-6’b), 4.28 (1H, ddd, J = 10.0, 5.4, 2.9 Hz, H-5’); *C-NMR (100 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 166.2, 165.3, 165.2 (3 x C=0), 149.7 (C-2), 145.7, 144.7, 144.0 (C-3, C-5, C-6), 133.9,
133.4, 130.1-129.9, 129.5, 128.7-128.6, 128.5, 128.3 (Ar), 86.3, 77.4, 77.1, 73.1, 69.1 (C-1’ — C-5),
63.0 (C-6). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cai1H26N3O09" [M+H]* 584.1664; Ca1H2sN3OgNa*
[M+Na]* 606.1483; mért: [M+H]" 584.1659; [M+Na]* 606.1477.

3-(2°-Dezoxi-2’-nitro-3’,4°,6’-tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)-piridazin (155e)

Az 5.1.9. altalanos eljaras alapjan a 151e piridazin (50 mg, 0.092 mmol) és benzoil-klorid (64 pl, 0.55
mmol, 6 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Reakcioidd: 10 nap. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens:
EtOAc-hexan =1:1) fehér amorf anyag. Kitermelés: 52 mg (97%). Rs = 0.32 (EtOAc-hexan = 1:1). tH-
NMR (400 MHz, CDCls) 6 (ppm): 9.21 (1H, d, J = 5.0 Hz, H-6), 8.01-7.33 (17H, m, Ar, H-4, H-5), 6.45
(1H, pt, J = 9.8, 9.2 Hz, H-2’ vagy H-3” vagy H-4"), 5.79 (1H, pt, J = 9.5, 9.5 Hz, H-2’ vagy H-3’ vagy
H-4), 5.60-5.49 (2H, m, H-1", H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 4.73-4.43 (3H, m, H-5°, H-6’a,b); *C-NMR
(100 MHz, CDCls) 8 (ppm): 166.2, 165.3, 165.2 (3 x C=0), 157.0 (C-3), 152.1 (C-6), 133.9, 133.4,
130.1-129.8, 129.4, 128.6-128.5, 128.4, 128.2 (Ar), 127.5, 126.2 (C-4, C-5), 86.4, 78.0, 77.0, 73.0, 69.0
(C-1"-C-5"), 62.9 (C-6”). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaiH2sN3OgNa*® [M+Na]* 606.1483;
mért: 606.1479.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)-piridin (156a)

A 155a piridinszarmazékot (0.10 g, 0.17 mmol) és Zn port (0.11 g, 1.71 mmol, 10 ekv.) viz (5 ml) és
THF (10 ml) elegyében szuszpendaltam. A heterogén elegyhez 2 M-os sdsav oldatot (2.6 ml, 5.14 mmol,
30 ekv.) adtam. A reakcioelegyet szobahdmérsékleten kevertettem, mig VRK alapjan (CHCls-MeOH =
95:5) a kiindulasi anyag at nem alakult (5 6ra). A reakcioelegyhez telitett NaHCOs oldatot (50 ml)
adtam. Az oldhatatlan szervetlen sokat és a cinkfelesleget kisziirtem, a sziirletet diklormetannal
extrahaltam (2 x 50 ml). Az egyesitett szerves fazist vizzel (25 ml) és sos vizzel (25 ml) extrahaltam,
MgSOs-on szaritottam, sziirtem, csokkentett nyomason beparoltam. Oszlopkormatografiaval tisztitva
(eluens: CHCI3-MeOH = 100:1) fehér amorf anyagot kaptam. Kitermelés: 36 mg (38%). Rs = 0.47
(CHCI3-MeOH =50:1). [a]o=—16 (c 0.5, CHClIs). 'H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm): 8.60 (1H, ddd,
J=4.9, 1.9, 0.9 Hz, H-6), 8.01-7.25 (18H, m, Ar, H-3, H-4, H-5), 5.71 (1H, pt, J = 9.5, 9.5 Hz, H-4"),
5.66 (1H, pt, J = 9.5, 9.5 Hz, H-3"), 4.63 (1H, dd, J = 12.2, 3.1 Hz, H-6a), 4.53 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-
1°), 4.52 (1H, dd, J = 12.2, 5.3 Hz, H-6’b), 4.25 (1H, ddd, J = 9.4, 5.3, 3.1 Hz, H-5), 3.58 (1H, pt, J =
9.7, 9.6 Hz, H-2"), 1.71 (2H, s, NH2); **C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.6, 166.3, 165.7 (3 x
C=0), 157.7 (C-2), 149.1 (C-6), 137.2 (C-4), 133.4, 133.3, 133.1, 129.9-128.4 (Ar), 123.6, 122.9 (C-3,
C-5), 83.9,77.7,76.6, 70.3 (C-1°, C-3" — C-57), 64.0 (C-6’), 56.7 (C-2"). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
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szamolt: C3oH2oN-O7" [|\/|+H]Jr 553.1969; CzH2sN>O7Na* [M‘i'Nél:rr 575.1789; mért: [|\/|‘|'H]Jr 553.1970;
[M+Na]* 575.1789.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-kinolin (156b)

Az 5.1.6. altalanos eljaras alapjan a 158b kinolinszarmazékbol (0.12 g, 0.16 mmol) késziilt.
Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:1) fehér amorf anyag. Kitermelés: 83 mg
(84%). Ry =0.18 (EtOAc-hexan = 1:1). [a]o = +30 (c 0.5, CHClI3). *H-NMR (500 MHz, CDCls) & (ppm):
8.22-7.31 (21H, m, Ar, H-3 — H-8), 5.77-5.71 (2H, m, H-3’, H-4’), 4.73 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-1"), 4.66
(1H,dd,J=12.2,2.8 Hz, H-6’a), 4.54 (1H, dd, J = 12.2, 5.4 Hz, H-6’b), 4.31 (1H, ddd, J =9.1,5.4, 2.8
Hz, H-5%), 3.69 (1H, pt, J = 9.5, 9.1 Hz, H-2"), 1.83 (2H, br s, NH,); *C-NMR (90 MHz, CDCl3) §
(ppm): 166.6, 166.3, 165.7 (3 x C=0), 157.9, 147.2 (C-2, C-8a), 137.4,133.4,133.3, 133.1, 130.0-129.6,
129.5, 129.2, 128.5-128.4, 128.0, 127.7, 127.0, 119.9 (Ar, C-3 — C-8, C-4a), 84.2, 77.6, 76.7, 70.3 (C-
1’,C-3"-C-5),63.9 (C-6), 56.5 (C-2’). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt: CzsHz1N207" [M+H]*
603.2126; mért: 603.2123.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)-pirimidin (156c)

Az 5.1.6. altalanos eljaras alapjan a 158c pirimidinszarmazékbol (90 mg, 0.14 mmol) késziilt.
Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCI;-MeOH = 95:5) fehér amorf anyag. Kitermelés: 73 mg
(96%). Rf = 0.33 (CHCI3-MeOH = 95:5). [a]po = -15 (c 0.5, CHCls). *H-NMR (400 MHz, CDCls) &
(ppm): 8.84 (2H, d, J = 4.9 Hz, H-4, H-6), 7.99-7.30 (16H, m, Ar, H-5), 5.74 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz,
H-3* vagy H-4"), 5.65 (1H, pt, J = 9.8, 9.6 Hz, H-3* vagy H-4’), 4.67 (1H, d, J = 9.9 Hz, H-1"), 4.60
(1H,dd,J=12.2,3.2 Hz, H-6’a), 4.51 (1H, dd, J = 12.2, 5.4 Hz, H-6’b), 4.29 (1H, ddd, J =9.2,5.4, 3.2
Hz, H-5"), 3.88 (1H, pt, J = 10.0, 9.8 Hz, H-2"), 1.46 (2H, s, NH_); 3 C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm):
166.8, 166.3, 165.9, 165.6 (3 x C=0, C-2), 157.7 (C-4, C-6), 133.4, 133.3, 133.0, 130.0-129.8, 129.4,
129.2, 128.5-128.3 (Ar), 120.9 (C-5), 85.2, 77.8, 77.0, 70.4 (C-1’, C-3* — C-5°), 64.2 (C-6"), 55.3 (C-
2%). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Ca1H2sN3O7" [M+H]* 554.1922; Cs1H27N3O7Na* [M+Na]*
576.1741; mért: [M+H]" 554.1916; [M+Na]* 576.1734.

2-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-pirazin (156d)

Az 5.1.6. altalanos eljaras alapjan a 158d pirazinszarmazékbol (0.12 g, 0.18 mmol) késziilt.
Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 95:5) fehér amorf anyag. Kitermelés: 98 mg
(96%). R =0.32 (CHCl3-MeOH = 95:5). [a]o =7 (¢ 0.5, CHCls). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm):
8.82 (1H, d, J = 1.2 Hz, H-3), 8.58-8.56 (2H, m, H-5, H-6), 8.01-7.31 (15H, m, Ar), 5.71 (1H, pt, J =
9.7,9.4 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.68 (1H, pt, J = 9.7, 9.4 Hz, H-3” vagy H-4’), 4.65 (1H, dd, J = 12.3, 3.0
Hz, H-6’a), 4.62 (1H, d, J = 9.8 Hz, H-17), 4.51 (1H, dd, J = 12.3, 5.3 Hz, H-6"b), 4.28 (1H, ddd, J =
8.9, 5.3, 3.0 Hz, H-5"), 3.64 (1H, pt, J = 9.7, 9.7 Hz, H-2), 1.82 (2H, s, NH); **C-NMR (100 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 166.6, 166.2, 165.6 (3 x C=0), 153.1 (C-2), 145.1, 144.6, 143.6 (C-3, C-5, C-6), 133.5,
133.4,133.1,129.9-129.8, 129.7, 129.2, 129.0, 128.5-128.4 (Ar), 81.9, 77.4,76.7, 70.0 (C-1°, C-3° - C-
5%), 63.7 (C-6"), 56.1 (C-2"). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: Cz1H2sN3O7* [M+H]* 554.1922;
Ca1H27N3O7Na*™ [M+Na]* 576.1741; mért: [M+H]" 554.1916; [M+Na]* 576.1735.

3-(2’-Amino-2’-dezoxi-3’,4°,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-piridazin (156e)

Az 5.1.6. altalanos eljaras alapjan a 158e piridazinszarmazékbol (105 mg, 0.16 mmol) késziilt.
Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 95:5) fehér amorf anyag. Kitermelés: 78 mg
(88%). Rf=0.31 (CHCI3-MeOH = 95:5). [a]o=+7 (c 0.5, CHCI3). *H-NMR (400 MHz, CDCls)  (ppm):
9.17 (1H, d, J = 5.0 Hz, H-6), 8.02-7.32 (17H, m, Ar, H-4, H-5), 5.74-5.68 (2H, m, H-3’, H-4"), 4.82
(1H,d,J=9.7 Hz, H-17), 4.65 (1H, dd, J = 12.2, 2.9 Hz, H-6’a), 4.52 (1H, dd, J = 12.2, 5.2 Hz, H-6’b),
4.32-4.27 (1H, m, H-5%), 3.55 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-2"), 1.78 (2H, s, NH,); *C-NMR (100 MHz,
CDCl3) & (ppm): 166.6, 166.3, 165.6 (3 x C=0), 160.6 (C-3), 151.5 (C-6), 133.5, 133.4, 133.2, 129.9-
129.8,129.7, 129.3, 129.0, 128.5-128.4 (Ar), 127.5, 125.8 (C-4, C-5), 82.3, 77.4,76.7,69.9 (C-1°, C-3°
— C-57), 63.6 (C-6°), 56.7 (C-2’). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaiH2sN3O7" [M+H]*
554.1922; C31H27N3O7Na* [M+Na]* 576.1741; mért: [M+H]" 554.1922; [M+Na]* 576.1740.
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2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-p-D-glitkopiranozil)-kinolin (157b)

Az 5.1.5. altalanos eljaras alapjan a 154b kinolin (25.0 mg, 0.086 mmol) és Boc,O (37.6 mg, 0.172
mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCls-MeOH = 9:1) fehér
amorf anyag. Kitermelés: 27 mg (80%). R¢ = 0.35 (CHCl3-MeOH = 4:1). *H-NMR (360 MHz, CD;0D)
d (ppm): 8.29 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-4), 8.05 (1H, dd, J = 8.5, 1.2 Hz, H-8), 7.90 (1H, dd, J=8.1, 14
Hz, H-5), 7.75 (1H, ddd, J = 8.5, 6.9, 1.5 Hz, H-7), 7.69 (1H, d, J = 8.5 Hz, H-3), 7.58 (1H, ddd, J =
8.1,6.9,1.2 Hz, H-6), 4.49 (1H, d, J = 9.4 Hz, H-1"), 3.94 (1H, dd, J = 12.1, 2.3 Hz, H-6"a), 3.82 (1H,
dd, J = 12.1, 5.2 Hz, H-6’b), 3.70-3.56 (3H, m, H-2’, H-3’, H-4"), 3.49 (1H, ddd, J = 9.5, 5.2, 2.3 Hz,
H-5"), 1.00 (6H, s, 2 x CHs), 0.79 (3H, s, CHs); **C-NMR (90 MHz, CDs;0D) & (ppm): 160.2, 157.4,
148.0 (C=0, C-2,C-8a,), 138.2, 130.9, 129.2, 128.9, 127.8, 121.7 (C-3 - C-8), 129.4 (C-4a), 83.6, 82.3,
77.0, 72.0 (C-1’, C-3° — C-57), 79.8 (C(CHa)3), 62.9 (C-6") 58.8 (C-2"), 28.4 (3 x CHz3). ESI-HRMS
pozitiv mod (m/z): szamolt: CaH2sN20sNa* [M+Na]* 413.1683; mért: 413.1683.

2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-B-D-gliikopiranozil)-pirimidin (157c)

Az 5.1.5. altalanos eljaras alapjan a 154c pirimidin (60 mg, 0.25 mmol) és Boc,O (0.11 g, 0.50 mmol)
felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCls-MeOH = 9:1) fehér amorf
anyag. Kitermelés: 57 mg (67%). Rt = 0.37 (CHCl3-MeOH = 4:1). *H-NMR (400 MHz, D20) & (ppm):
8.81 (2H, d, J = 5.0 Hz, H-4, H-6), 7.55 (1H, t, J = 5.0 Hz, H-5), 4.51 (1H, d, J = 9.7 Hz, H-1"), 3.94
(1H, dd, J =12.4, 1.9 Hz, H-6’a), 3.86 (1H, dd, J = 12.4, 4.6 Hz, H-6’b), 3.74-3.61 (4H, m, H-2" — H-
5%), 1.21 (6H, s, 2 x CHs), 1.10 (3H, s, CHs); *C-NMR (100 MHz, D,O + 1-2 csepp CDs0D) & (ppm):
165.0 (C-2), 157.7 (C-4, C-6), 156.8 (C=0), 121.6 (C-5), 81.2,79.7, 74.5,69.8 (C-1°, C-3° - C-5"), 80.9
(C(CH3)3), 60.9 (C-6”), 56.8 (C-2), 27.6 (3 x CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt:
CisH23N3OsNa* [M+Na]* 364.1479; C3HasNsO12Na* [2M+Na]* 705.3066; mért: [M+Na]* 364.1474,;
[2M+Na]* 705.3057.

2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-p-D-gliikopiranozil)-pirazin (157d)

Az 5.1.5. altalanos eljaras alapjan a 154d pirazin (0.10 g, 0.42 mmol) és Boc,O (0.18 g, 0.83 mmol)
felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: CHCls-MeOH = 9:1) fehér amorf
anyag. Kitermelés: 94 mg (67%). Rt = 0.37 (CHCl5-MeOH = 4:1). 'H-NMR (400 MHz, CDs0OD) &
(ppm): 8.72 (1H, d, J = 1.5 Hz, H-3), 8.56 (1H, dd, J = 2.7, 1.5 Hz, H-5), 8.53 (1H, d, J = 2.7 Hz, H-6),
441 (1H,d,J=9.1Hz, H-1°),3.90 (1H, dd, J=12.1, 2.2 Hz, H-6’a), 3.77 (1H, dd, J = 12.1, 5.1 Hz, H-
6’b), 3.62-3.52 (3H, m, H-2’, H-3’, H-4’), 3.44 (1H, ddd, J = 9.0, 5.1, 2.2 Hz, H-5), 1.22 (9H, s, 3 x
CHjs); BC-NMR (100 MHz, CD30D) & (ppm): 157.5, 155.3 (C=0, C-2), 145.0, 144.9, 144.8 (C-3, C-5,
C-6),82.3,81.3,76.6, 71.8 (C-1’, C-3" - C-57), 79.9 (C(CHz3)3), 62.7 (C-6’), 58.6 (C-27), 28.6 (3 x CHy).
ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CisH23N3OsNa* [M+Na]* 364.1479; mért: 364.1471.

2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-kinolin
(158b)

Az 5.1.3. altalanos eljaras alapjan a 157b kinolin (50 mg, 0.13 mmol) és benzoil-klorid (0.11 ml, 0.95
mmol, 7.2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:2)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 73 mg (81%). R = 0.21 (EtOAc-hexan = 1:2). H-NMR (500 MHz,
CDCl3) & (ppm): 8.23-7.32 (21H, m, Ar, H-3—H-8), 5.84 (1H, pt, J = 9.6, 9.5 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.77
(1H, dd, J = 10.0, 9.8 Hz, H-3” vagy H-4’), 4.98 (1H, d, J = 9.8 Hz, NH), 4.89 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-
1°),4.67 (1H, dd, J = 12.2, 2.9 Hz, H-6’a), 4.52 (1H, dd, J = 12.2, 4.8 Hz, H-6’b), 4.36 (1H, q, J = 10.2
Hz, H-2"),4.28 (1H, ddd, J =9.7, 4.8, 2.9 Hz, H-5), 0.86 (9H, s, 3 x CH3); *C-NMR (90 MHz, CDCls)
d (ppm): 170.8, 166.4, 165.5 (3 x C=0), 157.4, 155.1, 146.5 (C=0, C-2, C-8a), 137.9, 133.5, 133.3,
133.2, 130.3-129.8, 129.4, 129.1, 128.5-128.3, 128.2, 127.9, 127.0, 119.5 (Ar, C-3 — C-8, C-4a), 82.5,
76.6, 74.7, 70.1 (C-1°, C-3° — C-5’), 79.5 (C(CHj3)3), 63.5 (C-6°), 56.1 (C-2’), 27.7 (3 x CHs). ESI-
HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cs1H3sN209Na*™ [M+Na]* 725.2470; mért: 725.2473.

2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-pirimidin
(158c)

Az 5.1.3. ltalanos eljaras alapjan a 157¢ pirimidin (60 mg, 0.18 mmol) és benzoil-klorid (0.15 ml, 1.29
mmol, 7.2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan=1:1)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 92 mg (80%). R = 0.22 (EtOAc-hexan = 1:1). 'H-NMR (400 MHz,
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CDCls) & (ppm): 8.82 (2H, d, J = 4.9 Hz, H-4, H-6), 7.98-7.27 (16H, m, Ar, H-5), 5.86 (1H, pt, J = 9.9,
9.6 Hz, H-3" vagy H-4"), 5.80 (1H, pt, J = 9.6, 9.4 Hz, H-3” vagy H-4"), 4.98 (1H, d, J = 9.5 Hz, NH),
4.90 (1H, d, J =10.2 Hz, H-17), 4.63 (1H, dd, J = 12.3, 3.5 Hz, H-6’a), 4.58 (1H, dd, J = 12.3, 5.4 Hz,
H-6’b), 4.55 (1H, pt, J = 10.2, 9.7 Hz, H-2"), 4.30 (1H, ddd, J = 9.2, 5.4, 3.5 Hz, H-5"), 1.09 (9H, s, 3 X
CHjs); ®C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.7, 166.3, 165.4, 165.2 (3 x C=0, C-2), 154.6 (C=0),
157.4 (C-4, C-6), 133.4, 133.3, 133.0, 130.0-129.8, 129.7, 129.2, 129.0, 128.4-128.2 (Ar), 120.7 (C-5),
82.8,76.7,74.6,70.2 (C-1’, C-3’ - C-5"), 79.6 (C(CH3)3), 64.1 (C-6"), 55.2 (C-2"), 28.0 (3 x CHa). ESI-
HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt: CssHssN3sOgNa*™ [M+Na]* 676.2266; mért: 676.2256.

2-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-pirazin
(158d)

Az 5.1.3. altalanos eljaras alapjan a 157d pirazin (90 mg, 0.26 mmol) és benzoil-klorid (0.22 ml, 1.89
mmol, 7.2 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva (eluens: EtOAc-hexan = 1:1)
fehér amorf anyag. Kitermelés: 122 mg (71%). Rs = 0.36 (EtOAc-hexan = 1:1). *H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 8.83 (1H, s, H-3), 8.55-8.53 (2H, m, H-5, H-6), 8.02-7.30 (15H, m, Ar), 5.88 (1H, d, J
= 9.8, 9.6 Hz, H-3* vagy H-4"), 5.83 (1H, d, J = 9.5, 9.3 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.15 (1H, d, J = 9.3 Hz,
NH), 4.83 (1H, d, J =10.2 Hz, H-1"), 4.68 (1H, dd, J = 12.3, 2.9 Hz, H-6"a), 4.53 (1H, dd, J = 12.3, 4.9
Hz, H-6’b), 4.35 (1H, pt, J = 9.8, 9.7 Hz, H-2"), 4.34-4.29 (H, m, H-5"), 1.09 (9H, s, 3 x CHj3); *C-
NMR (90 MHz, CDCl3) & (ppm): 166.8, 166.3, 165.4 (3 x C=0), 154.8, 152.4 (C=0, C-2), 144.6 (2),
143.4 (C-3, C-5, C-6), 133.5, 133.4, 133.2, 130.0-129.8, 129.7, 129.1, 129.0, 128.5-128.4 (Ar), 80.7,
76.8, 74.3, 70.0 (C-1’, C-3° — C-5’), 79.9 (C(CHj3)3), 63.5 (C-6’), 55.9 (C-2’), 28.0 (3 x CHs). ESI-
HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: C3sHzsN3OgNa* [M+Na]* 676.2266; mért: 676.2260.

3-(2’-(terc-Butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-3’,4°,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)-piridazin
(158e)

A 153e piridazinszarmazékot (0.13 g, 0.48 mmol) és 10%-os Pd(C) katalizatort (65 mg) vizmentes
etanolban (13 ml) szuszpendaltam és Ar gazt buborékoltattam at rajta. A reakcioelegyet ezutan H, gazzal
telitettem és Ha atmoszféra alatt forrashémérsékleten keverettem, mig VRK alapjan (CHCls-MeOH =
3:2) a kiindulési anyag 4t nem alakult. A reakci6 végbemenetele utan (3 6ra) a katalizatort celitagyon
kisziirtem és metanollal mostam. A sziirletet csokkentett nyomason beparoltam. A nyerstermék
oszlopkromatografias tisztitasaval (eluens: CHCIl;-MeOH = 3:2) kb. 100 mg fehér amorf anyagot
kaptam, mely azonositatlan szennyez6k mellett tartalmazta a vart 3-(2’-amino-2’-dezoxi-p-D-
gliikopiranozil)-piridazint (154e). Ezt a keveréket viz (5 ml) és 1,4-dioxan (5 ml) elegyében oldottam,
majd Boc.O-t (0.21 g, 0.96 mmol) adtam hozza. A reakcidelegyet szobahémérsékleten kevertettem, az
atalakulast VRK segitségével (CHCIl;-MeOH = 9:1) kovettem. A reakcid végbemenetele utan (1 nap) a
reakcioelegyet csokkentett nyomason beparoltam. A nyerstermék oszlopkromatografias tisztitasaval
(eluens: CHCI;-MeOH = 9:1) kb. 70 mg fehér amorf anyagot kaptam, mely elvalaszthatatlan
szennyezOkkel egylitt tartalmazta a vart 3-(2’-(terc-butoxikarbonil)-amino-2’-dezoxi-B-D-
gliikopiranozil)-piridazint (157e). Ezt a keveréket vizmentes piridinben oldottam (5 ml) és benzoil-
kloridot (0.2 ml, 1.72 mmol) adtam hozza. A reakcioelegyet 60 °C-on kevertettem, a reakcio
elorehaladasat VRK segitségével (EtOAc-hexan = 1:1) ellendriztem. Mivel egy ora alatt az atalakulas
nem volt teljes, igy az elegyet szobahémérsékletiire hiitottem €s egy ujabb részlet benzoil-kloridot (0.2
ml, 1.72 mmol) adtam hozza. A reakcidelegyet tovabbi 1 oran at 60 °C-on, majd egy éjszakan keresztiil
szobahémérsékleten kevertettem. A reakcidelegyet ezutan diklormetannal higitottam (50 ml), telitett
NaHCOs oldattal (25 ml) és vizzel (25 ml) extrahaltam. A szerves fazist MgSQOs-on szaritottam, sziirtem,
csokkentett nyomason beparoltam. Oszlopkromatografias tisztitassal (eluens: EtOAc-hexan = 1:1) a
végtermék 158e vegyiiletet fehér amorf anyagként nyertem. Kitermelés: 83 mg (27%, 3 1épésre). Rs =
0.28 (EtOAc-hexan = 1:1). 'H-NMR (400 MHz, CDCl3) § (ppm): 9.12 (1H, dd, J = 4.9, 1.7 Hz, H-6),
8.04-7.32 (17H, m, Ar, H-4, H-5), 5.82 (1H, pt, J = 9.3, 9.3 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.79 (1H, pt, J = 9.7,
9.5 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.12 (1H, d, J = 9.9 Hz, NH), 5.02 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-1"), 4.67 (1H, dd, J
=12.3, 2.8 Hz, H-6’a), 4.50 (1H, dd, J = 12.3, 4.8 Hz, H-6’b), 4.30 (1H, ddd, J = 9.5, 4.8, 2.8 Hz, H-
5%),4.28 (1H, pt, J = 10.1, 10.0 Hz, H-2"), 1.05 (9H, s, 3 x CH3); **C-NMR (100 MHz, CDCl5)  (ppm):
166.7, 166.2, 165.4 (3 x C=0), 159.6, 155.0 (C=0, C-3), 151.4 (C-6), 133.6, 133.4, 133.2, 130.0-129.8,
129.7, 129.1, 128.9, 128.6-128.4 (Ar), 127.3, 125.7 (C-4, C-5), 81.3, 76.7, 74.3, 69.8 (C-1°, C-3’ — C-
5%), 80.0 (C(CHj3)3), 63.3 (C-6), 55.9 (C-2°), 27.9 (3 x CH3). ESI-HRMS pozitiv mdd (m/z): szamolt:
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CasH3sN3OgNa* |:|\/|‘|‘N61]+ 676.2266; C7oH70NsO1gNa* |:2|\/|‘|‘N8.]Jr 1329.4639; mért: [M+Na]+ 676.2256;
[2M+Na]* 1329.4641.

5.2. A C- és N-glikopiranozil-heterociklusok platinafém félszendvics komplexeinek szintézise
5.2.1. Altaldnos eljirds a platinafém félszendvics komplexek elédllitisdira

A dimer komplexet (Ru-dimer, Os-dimer, Ir-dimer vagy Rh-dimer) diklormetanban oldottam (1
ml/10 mg dimer), hozzaadtam a megfelel6 glikopiranozil-heterociklust (1.9-2.3 ekv.) és a tallium(l)-
hexafluoro-foszfatot (TIPFs, 2 ekv.). A reakcidelegyhez metanolt (1 ml/10 mg dimer) is adtam, hogy
ezzel eclésegitsem a reakcid soran képz6dd tallium(l)-klorid (TICI) kivalasat. A reakcioelegyet
szobahOmérsékleten kevertettem, mig a VRK (CHCI-MeOH = 9:1) a kiindulasi dimer teljes
atalakulasat nem mutatta (~1 6ra). Ezt kovetéen a TICI csapadékot kiszlirtem, a sziirletrl az
oldoszereket csokkentett nyomason eltavolitottam. A kapott nyersterméket oszlopkromatografiaval,
oldoszerelegybdl torténd kicsapassal vagy kristalyositassal tisztitottam.

5.2.2. A C- és N-glikopiranozil-heterociklusok platinafém félszendvics komplexeinek kisérletes
adatai

Ru-117 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 117 ligandum (24.9 mg, 0.034 mmol, 2.1 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 28.4 mg (76%). Rf = 0.38 (CHCl3;-MeOH = 9:1).
Diasztereomerek aranya: A:B = 2:1. 'H-NMR (400 MHz, CDCls) § (ppm): 9.50 (s, B izomer Py-H-6),
9.26 (s, A izomer Py-H-6), 8.18-7.70, 7.60-7.28 (m, A ¢és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.19 (pt, J =
9.8,9.7 Hz, B izomer H-3”), 6.16 (pt, J = 9.8, 9.5 Hz, Aizomer H-2’), 6.08 (pt, J = 9.5, 9.5 Hz, A izomer
H-3%), 5.88 (pt, J = 9.7, 9.5 Hz, A izomer H-4’), 5.86 (pt, J = 9.7, 9.6 Hz, B izomer H-4’), 5.90-5.84 (m,
2 x B izomer p-cim-CHa), 5.76-5.72 (m, A izomer p-cim-CHa,, B izomer H-2’), 5.68-5.65 (m, 2 x B
izomer p-cim-CHp), 5.53-5.51 (m, A izomer p-cim-CHa,), 5.46 (d, J = 9.8 Hz, A izomer H-17), 5.35 (d,
J=9.8 Hz, B izomer H-17), 5.31-5.29 (m, 2 x A izomer p-Cim-CHa,), 4.74-4.68 (m, A és B izomer H-
6’a), 4.57-4.52 (m, A és B izomer H-6’b), 4.50-4.42 (m, A és B izomer H-5"), 2.78 (hept, J = 6.8 Hz, A
izomer i-Pr-CH), 2.72 (hept, J = 6.8 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.02 (s, B izomer CsHs-CHs), 1.95 (s, A
izomer CgHs-CHs3), 1.16, 1.15, 1.12, 1.08 (4 d, J = 6.8 Hz mindegyikben, A és B izomer 2 x i-Pr-CHg);
BC-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 166.2, 165.8, 165.7, 165.7, 165.3, 165.2, 165.2, 164.9, 164.8,
164.7 (A és B zomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 158.3 (B izomer Py-C-6), 156.6 (A izomer Py-C-6),
140.3 (B izomer Py-C-4), 140.2 (A izomer Py-C-2), 140.1 (A izomer Py-C-4), 139.1 (B izomer Py-C-
2),134.6,134.0, 133.9, 133.8, 133.7, 133.5, 133.4, 131.1, 130.6, 130.2-128.5, 127.8 (A és B izomer Ar,
Py-C-5), 125.3 (B izomer Py-C-3), 125.2 (A izomer Py-C-3), 107.0, 102.3 (B izomer p-cim-Cgyar), 104.8,
102.1 (A izomer p-cim-Cqar), 88.7, 84.6, 83.2 (2) (A izomer p-cim-CHa), 85.5, 85.2, 83.8, 83.6 (B
izomer p-cim-CHay), 77.8 (B izomer C-5°), 77.4 (A izomer C-5°), 73.8, 71.5, 69.8 (A izomer C-1’ — C-
3%),72.8,71.9,71.4 (B izomer C-1° — C-3’), 68.8 (A izomer C-4’), 68.7 (B izomer C-4’), 63.0 (B izomer
C-6"), 62.6 (A izomer C-6), 31.3 (B izomer i-Pr-CH), 31.1 (A izomer i-Pr-CH), 23.1, 21.3 (A izomer
i-Pr-CHs), 22.2, 22.1 (B izomer i-Pr-CHs), 18.8 (B izomer CsHs-CHs), 18.1 (A izomer C¢H4-CHs). ESI-
HRMS pOZitiV mod (m/z): szamolt: (:51H45(:|N3010RUJr [M-PF6]+ 996.1843; C53H52N3012RU+ [M-PFs—
Cl+OMe+MeOH]* 1024.2604; mért: [M-PFg]* 996.1861; [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]* 1024.2598.

Os-117 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 117 ligandum (18.4 mg, 0.025 mmol, 2 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:2, 1 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 22.1 mg
(71%). Rf = 0.44 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 7:6. 'H-NMR (400 MHz,
CDCl3) 6 (ppm): 9.45 (d, J = 5.6 Hz, A izomer Py-H-6), 9.18 (d, J = 5.6 Hz, B izomer Py-H-6), 8.18-
7.28 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.21-6.05, 5.90-5.84, 5.77-5.72 (m, J = 9.8, 9.7 Hz, A és
B izomer H-2’, H-3’, H-4’, 4 x A izomer p-Cim-CHa,, 2 x B izomer p-cim-CHa), 5.57,5.51(2d, J =
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5.7 mindegyikben, 2 x B izomer p-cim-CHa,), 5.46 (d, J = 9.8 Hz, B izomer H-17), 5.35 (d, J = 9.9 Hz,
A izomer H-17), 4.73, 4.72 (2 dd, J = 12.6, 2.6 Hz mindkettdben, A és B izomer H-6"a), 4.56, 4.55 (2
dd, J = 12.6, 5.6 Hz mindkett6ben, A és B izomer H-6’b), 4.48, 4.45 (2 ddd, J = 9.9, 5.6, 2.6 Hz
mindkettében, A és B izomer H-5"), 2.63 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.57 (hept, J = 6.9 Hz,
A izomer i-Pr-CH), 2.09 (s, A izomer CsHs-CHs), 2.01 (s, B izomer CsHs-CH3), 1.14, 1.10, 1.05, 1.04
(4 d, J = 6.9 Hz mindegyikben, A és B izomer 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm):
169.1, 168.8, 166.3, 165.8, 165.7, 165.3, 165.2 (2), 164.9, 164.8 (A és B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-
5), 158.3 (B izomer Py-C-6), 156.5 (A izomer Py-C-6), 140.3 (A izomer Py-C-4), 140.1 (B izomer Py-
C-2), 140.1 (B izomer Py-C-4), 139.0 (A izomer Py-C-2), 134.6, 134.0 (2), 133.8, 133.7, 133.5 (2),
133.4,131.8-127.7 (A és B izomer Ar, Py-C-5), 125.3 (2) (A és B izomer Py-C-3), 98.2, 94.9 (A izomer
p-cim-Cqar), 95.5, 93.7 (B izomer p-cim-Cqar), 81.0, 77.8, 77.7,77.5, 77.4, 76.7, 75.4, 74.9, 74.8, 74.4,
73.8,72.8,71.8,71.4(2),69.7, 68.8, 68.7 (A és B izomer p-cim-CHar, C-1’ — C-5), 63.0 (A izomer C-
6”), 62.6 (B izomer C-6’), 31.4 (A izomer i-Pr-CH), 31.1 (B izomer i-Pr-CH), 23.5, 21.3 (B izomer i-
Pr-CHa), 22.5, 22.2 (A izomer i-Pr-CHz), 18.7 (A izomer C¢H4-CHs), 18.0 (B izomer CsHs-CHa). ESI-
HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt: CsiHasCIN3O100s™ [M-PFg]* 1086.2406; mért: 1086.2391.

Ir-117 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 117 ligandum (36.4 mg, 0.050 mmol, 2 ekv.), az Ir-dimer (20.0
mg, 0.025 mmol) és TIPFs (17.5 mg, 0.050 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 95:5) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 49.3 mg (80%). Rs=0.32
(CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 5:2. *H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm): 8.95
(d, J =5.5 Hz, B izomer Py-H-6), 8.78 (d, J = 5.5 Hz, A izomer Py-H-6), 8.22-7.78, 7.57-7.26 (m, A és
B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.32 (pt, J = 9.7, 9.6 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3” vagy H-4"), 6.19
(pt, J=9.7, 9.5 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 6.04 (pt, J = 9.5, 9.5 Hz, A izomer H-2’ vagy
H-3* vagy H-4"), 5.87 (pt, J = 9.8, 9.7 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 5.86 (pt, J = 9.8, 9.7
Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4), 5.78 (pt, J = 9.7, 9.7 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3” vagy H-
4%), 5.51 (d, J = 10.2 Hz, A izomer H-1°), 5.42 (d, J = 9.9 Hz, B izomer H-17), 4.72 (dd, J = 12.8, 2.4
Hz, B izomer H-6a), 4.67 (dd, J = 12.6, 2.4 Hz, A izomer H-6"a), 4.57 (dd, J = 12.8, 5.6 Hz, B izomer
H-6’b), 4.53 (dd, J = 12.6, 4.3 Hz, A izomer H-6’b), 4.47 (ddd, J = 9.8, 4.3, 2.4 Hz, A izomer H-5"),
4.46 (m, B izomer H-5"), 1.61 (s, B izomer Cp*-CHj3), 1.50 (s, A izomer Cp*-CHj); *C-NMR (90 MHz,
CDCls) & (ppm): 169.4, 166.2, 165.8, 165.3, 165.2, 165.0 (A izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 169.2,
166.2, 165.8, 165.7, 165.6, 165.4 (B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 153.8 (B izomer Py-C-6), 152.5
(Aizomer Py-C-6), 140.8 (B izomer Py-C-4), 140.4 (A izomer Py-C-4), 140.0 (A izomer Py-C-2), 138.9
(B izomer Py-C-2), 134.4, 133.9, 133.8, 133.7, 133.6, 133.5, 133.4, 133.3, 132.0, 130.9, 130.5, 130.1-
127.8 (A és B izomer Ar, Py-C-5), 125.8 (A izomer Py-C-3), 125.7 (B izomer Py-C-3), 90.3 (B izomer
Cp¥*), 90.0 (A izomer Cp*), 77.7, 72.9, 71.8, 71.3, 68.8 (B izomer C-1° — C-5°), 77.3, 74.2, 71.2, 69.1,
68.7 (A izomer C-1’ — C-57), 63.0 (B izomer C-6"), 62.6 (A izomer C-6"), 8.8 (B izomer Cp*-CHj3), 8.5
(A izomer Cp*-CHsz). ESI-HRMS pozitivz mod (m/z): szamolt: CssHssN3Ownlrt [M-PFg-
Cl+OMe+MeOH]" 1116.3253; mért: 1116.3248.

Rh-117 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 117 ligandum (23.5 mg, 0.032 mmol, 2 ekv.), a Rh-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,O oldoszereleggyel (1:2, 4 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 32.6 mg
(88%). R = 0.62 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 3:1. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 8.96 (d, J = 5.4 Hz, B izomer Py-H-6), 8.76 (d, J = 5.4 Hz, A izomer Py-H-6), 8.22-
7.79,7.59-7.28 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.33 (pt, J = 10.0, 9.7 Hz, A izomer H-2’ vagy
H-3* vagy H-4"), 6.18 (pt, J = 9.6, 9.6 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.04 (pt, J = 9.5, 9.4
Hz, A izomer H-2’ vagy H-3” vagy H-4"), 5.85 (2 pt, J = 9.7, 9.7 Hz mindkettében, A és B izomer H-2’
vagy H-3’ vagy H-4"), 5.74 (pt, J = 9.9, 9.7 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 5.48 (d, J = 10.1
Hz, A izomer H-1"), 5.37 (d, J = 10.0 Hz, B izomer H-1"), 4.73-4.66 (m, A és B izomer H-6’a), 4.57-
4.51 (m, A és B izomer H-6’b), 4.48-4.40 (m, A és B izomer H-5’), 1.61 (s, B izomer Cp*-CHj3), 1.52
(s, Alizomer Cp*-CHjs); C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.3, 166.2, 165.8, 165.7, 165.3, 165.2,
165.1, 165.0, 164.9 (A és B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 153.6 (B izomer Py-C-6), 152.1 (A izomer
Py-C-6), 140.6 (B izomer Py-C-4), 140.3 (A izomer Py-C-4), 140.1 (A izomer Py-C-2), 139.0 (B izomer
Py-C-2), 134.6, 133.9, 133.8 (2), 133.7, 133.5, 133.4, 133.3, 131.4-127.8 (A és B izomer Ar, Py-C-5),
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125.5 (A izomer Py-C-3), 125.2 (B izomer Py-C-3), 98.1, 98.0 (B izomer Cp¥*), 97.8, 97.7 (A izomer
Cp*), 77.7,72.8,71.9, 71.3, 68.8 (B izomer C-1° — C-57), 77.2, 74.2, 71.2, 69.1, 68.7 (A izomer C-1" —
C-5%), 63.0 (B izomer C-6"), 62.5 (A izomer C-6"), 9.1 (B izomer Cp*-CHz), 8.8 (A izomer Cp*-CHj).
ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: Cs1HasCIN3O10Rh* [M-PFg]™ 998.1921; mért: 998.1905.

Ru-118 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 118 ligandum (24.9 mg, 0.034 mmol, 2.1 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) ¢és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 95:5) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 30.3 mg (81%). Ry=0.49
(CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 5:4. *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.49
(d, J = 4.7 Hz, B izomer Py-H-6), 9.26 (d, J = 5.1 Hz, A izomer Py-H-6), 8.21-7.25 (m, A és B izomer
Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.43 (pt, J = 10.1, 10.0 Hz, A izomer H-2’), 6.20 (d, J = 3.3 Hz, A izomer H-4"),
6.16 (d, J = 2.6 Hz, B izomer H-4"), 6.02-5.94 (m, B izomer H-2’, H-3"), 5.84-5.75 (m, A és B izomer
p-cim-CHa,, A izomer H-3’), 5.67, 5.64 (2 d, J = 6.1 Hz mindegyikben, B izomer p-cim-CHar) 5.52 (d,
J=6.1Hz, Aizomer p-cim-CHa), 5.47 (d, J = 10.1 Hz, A izomer H-1), 5.37 (d, J = 8.7 Hz, B izomer
H-1%), 5.32, 5.27 (2 d, J = 6.1 Hz mindegyikben, A izomer p-cim-CHa), 4.72-4.62 (m, A és B izomer
H-5’, H-6a), 4.53 (dd, J = 10.3, 4.1 Hz, B izomer H-6’b), 4.44 (dd, J = 10.3, 4.0 Hz, A izomer H-6’h),
2.80 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.73 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.03 (s, B izomer
CesHs-CHg), 1.94 (s, A izomer C¢H4-CHs3), 1.17, 1.15 (2 d, J = 6.9 Hz mindkettdben, 2 X A izomer i-Pr-
CHjs), 1.14, 1.09 (2 d, J = 6.9 Hz mindkettSben, 2 x B izomer i-Pr-CHs); **C-NMR (100 MHz, CDCls)
S (ppm): 166.2, 166.1, 165.9, 165.7, 165.5 (2), 165.4, 165.3, 164.9, 164.8 (2), 164.7 (2 x 4 x C=0, 2 x
OD-C-2, 2 x OD-C-5), 157.9 (B izomer Py-C-6), 156.3 (A izomer Py-C-6), 140.4 (A izomer Py-C-2),
140.3 (B izomer Py-C-4), 140.2 (A izomer Py-C-4), 139.3 (B izomer Py-C-2), 134.5, 134.2, 133.9, 133.8
(2), 133.6, 133.5 (2), 130.9-128.1 (A és B izomer Ar, Py-C-5), 125.3 (B izomer Py-C-3), 125.2 (A
izomer Py-C-3), 106.8, 104.7, 102.3, 102.0 (A és B izomer p-cim-Cqyar), 88.8, 85.4 (2), 84.5, 83.6, 83.5,
83.0 (2) (A és B izomer p-cim-CHas), 76.7 (B izomer C-5’), 76.3 (A izomer C-5”), 72.5 (A izomer C-
3’), 72.2 (B izomer C-1°), 71.7 (A izomer C-1"), 71.3, 68.7 (B izomer C-2’, C-3’), 68.3 (A izomer C-
4%), 68.2 (B izomer C-4’), 66.8 (A izomer C-2’), 62.4 (B izomer C-6"), 62.1 (A izomer C-6’), 31.3 (B
izomer i-Pr-CH), 31.1 (A izomer i-Pr-CH), 23.2, 21.3 (A izomer i-Pr-CHj3), 22.2, 22.0 (B izomer i-Pr-
CHs), 18.7 (B izomer CgHs-CHgs), 18.0 (A izomer CgH4-CHs). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt:
Cs1H45CIN3O10RU* [M-PF¢]*™ 996.1843; mért: 996.1842.

0s-118 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 118 ligandum (36.7 mg, 0.051 mmol, 2 ekv.), az Os-dimer (20.0
mg, 0.025 mmol) és TIPFs (17.6 mg, 0.050 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (5 ml) és dietil-étert (10 ml) adtam kozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:2, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 48.4 mg
(78%). Rf = 0.69 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 3:2. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.43 (d, J = 5.6 Hz, A izomer Py-H-6), 9.22 (d, J = 5.6 Hz, B izomer Py-H-6), 8.21-
7.24 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.42 (pt, J = 10.1, 10.0 Hz, B izomer H-2"), 6.20 (d, J =
3.4 Hz, B izomer H-4"), 6.17 (d, J = 2.6 Hz, A izomer H-4"), 6.06, 6.04 (2 d, J = 5.8 Hz mindegyikben,
2 x A izomer p-Cim-CHa,), 6.03-5.95 (m, A izomer H-2’, H-3"), 5.88-5.84 (m, B izomer és 2 x A izomer
p-cim-CHa), 5.80 (dd, J =10.1, 3.4 Hz, B izomer H-3"), 5.76, 5.56, 5.53 (3 d, J = 5.8 Hz mindegyikben,
3 x B izomer p-cim-CHa,), 5.48 (d, J = 10.2 Hz, B izomer H-1"), 5.39 (d, J = 9.7 Hz, A izomer H-1’),
4.73-4.63 (m, A és B izomer H-5’, H-6’a), 4.54 (dd, J = 10.3, 4.1 Hz, A izomer H-6’b), 4.48 (m, B
izomer H-6’b), 2.63 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.57 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH),
2.10 (s, A izomer CgHs-CHs3), 2.00 (s, B izomer C¢H4-CHg), 1.13, 1.06 (2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, 2
x B izomer i-Pr-CHs), 1.10, 1.04 (2 d, J = 6.9 Hz mindkettében, 2 x A izomer i-Pr-CHs); 3C-NMR (100
MHz, CDCls) § (ppm): 169.0, 168.8, 166.2, 166.1, 165.9, 165.7, 165.6, 165.5, 165.4, 165.3, 165.0, 164.9
(A és B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 158.1 (A izomer Py-C-6), 156.6 (B izomer Py-C-6), 140.4 (A
izomer Py-C-4), 140.2 (B izomer Py-C-4), 140.1 (B izomer Py-C-2), 139.1 (A izomer Py-C-2), 134.5,
134.2,133.9, 133.8 (2), 133.6, 133.5 (2), 131.6-128.0 (A és B izomer Ar, Py-C-5), 125.4 (A izomer Py-
C-3), 125.3 (B izomer Py-C-3), 97.9, 94.9 (A izomer p-cim-Cgyar), 95.6, 93.7 (B izomer p-cim-Cqar),
80.9,78.0, 77.3,76.7,76.6, 76.3, 75.3,74.9 (2), 74.5,72.4, 72.1,71.7, 71.3, 68.7, 68.4, 68.3, 66.8 (A és
B izomer p-cim-CHa,, C-1" — C-5°), 62.4 (A izomer C-6’), 62.2 (B izomer C-6"), 31.3 (A izomer i-Pr-
CH), 31.0 (B izomer i-Pr-CH), 23.5, 21.3 (B izomer i-Pr-CHjs), 22.6, 22.1 (A izomer i-Pr-CHs), 18.6 (A
izomer Cg¢Hs-CH3), 17.9 (B izomer CgHs-CHs). ESI-HRMS pozitive mod (m/z): szamolt:
(:51H45C|N3010OSJr [M-PF6]+ 1086.2406; meért: 1086.2390.
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Ir-118 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 118 ligandum (36.7 mg, 0.051 mmol, 2 ekv.), az Ir-dimer (20.0
mg, 0.025 mmol) és TIPFs (17.5 mg, 0.050 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (5 ml) és dietil-étert (10 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 47.5 mg
(77%). Rf = 0.60 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 2:1. 'H-NMR (400 MHz,
CDCl3) 6 (ppm): 8.94 (d, J = 5.5 Hz, B izomer Py-H-6), 8.79 (d, J = 5.5 Hz, A izomer Py-H-6), 8.22-
7.79, 7.69-7.24 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.54 (pt, J = 10.2, 10.1 Hz, A izomer H-2’),
6.19 (dd, J = 3.3, 1.0 Hz, A izomer H-4"), 6.17 (dd, J = 3.3, 1.0 Hz, B izomer H-4’), 6.05 (pt, J = 10.1,
9.8 Hz, B izomer H-2), 5.94 (dd, J=10.1, 3.3 Hz, B izomer H-3"), 5.75 (dd, J = 10.1, 3.3 Hz, A izomer
H-37), 5.50 (d, J = 10.2 Hz, A izomer H-1°), 5.44 (d, J = 9.8 Hz, B izomer H-1°), 4.74-4.42 (m, A és B
izomer H-5°, H-6"a,b), 1.62 (s, B izomer Cp*-CHs), 1.51 (s, A izomer Cp*-CHz); **C-NMR (100 MHz,
CDCls) o (ppm): 169.4, 166.1, 165.7, 165.5, 165.3, 165.1 (A izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 169.2,
166.2, 165.7, 165.6, 165.5, 165.4 (B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 153.5 (B izomer Py-C-6), 152.3
(A izomer Py-C-6), 140.8 (B izomer Py-C-4), 140.5 (A izomer Py-C-4), 140.2 (A izomer Py-C-2), 139.2
(B izomer Py-C-2), 134.3, 134.2, 133.8 (2), 133.7, 133.6, 133.5, 133.4, 131.7, 130.7-128.2 (A és B
izomer Ar, Py-C-5), 125.9 (A izomer Py-C-3), 125.7 (B izomer Py-C-3), 90.3 (B izomer Cp*), 90.0 (A
izomer Cp*), 76.6, 72.1, 71.5, 68.5, 68.2 (B izomer C-1" - C-5”), 76.2, 72.8, 71.4, 68.3, 66.1 (A izomer
C-1’ = C-57), 62.4 (B izomer C-6), 62.2 (A izomer C-6"), 8.8 (B izomer Cp*-CHz), 8.5 (A izomer Cp*-
CHzs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CsiHasCIN3O1olr* [M-PFg]* 1088.2491; mért: 1088.2492.

Rh-118 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 118 ligandum (47.0 mg, 0.065 mmol, 2 ekv.), a Rh-dimer (20.0
mg, 0.034 mmol) és TIPFs (22.6 mg, 0.065 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (6 ml) és dietil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,O oldoszereleggyel (1:2, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 63.0 mg
(85%). Rf = 0.29 (CHCIl3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 9:2. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 8.95 (d, J = 5.4 Hz, B izomer Py-H-6), 8.81 (d, J = 5.3 Hz, A izomer Py-H-6), 8.22-
7.24 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.55 (pt, J = 10.2, 10.1 Hz, A izomer H-2"), 6.19 (d, J =
3.4 Hz, A izomer H-4’), 6.16 (d, J = 3.3 Hz, B izomer H-4"), 6.02 (pt, J = 10.1, 9.7 Hz, B izomer H-2),
5.94 (dd, J=10.1, 3.3 Hz, B izomer H-3"), 5.76 (dd, J = 10.1, 3.4 Hz, A izomer H-3"), 5.47 (d, J =10.2
Hz, A izomer H-1%), 5.40 (d, J = 9.7 Hz, B izomer H-1"), 4.71-4.40 (m, A és B izomer H-5", H-6’a,b),
1.61 (s, B izomer Cp*-CHs), 1.52 (s, A izomer Cp*-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 166.2,
165.8, 165.6, 165.4 (2), 164.9 (B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 166.1, 165.7, 165.5, 165.3, 165.2,
165.0 (A izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 153.5 (B izomer Py-C-6), 152.2 (A izomer Py-C-6), 140.6
(B izomer Py-C-4), 140.4 (A izomer Py-C-4), 140.1 (A izomer Py-C-2), 139.2 (B izomer Py-C-2), 134.5,
134.2, 133.8 (2), 133.6, 133.5 (2), 131.2-128.1 (A és B izomer Ar, Py-C-5), 125.5 (A izomer Py-C-3),
125.2 (B izomer Py-C-3), 98.1, 98.0 (B izomer Cp¥*), 97.8, 97.7 (A izomer Cp¥*), 76.6, 72.2, 71.5, 68.5,
68.3 (B izomer C-1> — C-57), 76.1, 72.8, 71.4, 68.3, 66.2 (A izomer C-1° — C-5"), 62.4 (B izomer C-6"),
62.1 (Aizomer C-6"), 9.0 (B izomer Cp*-CHjs), 8.8 (A izomer Cp*-CHjs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
szamolt: C51H46CIN3010Rh+ [l\/|-P|:5]+ 998.1921; mért: 998.1920.

Ru-119 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 119 ligandum (97 mg, 0.164 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (50 mg,
0.082 mmol) és TIPFg (57 mg, 0.163 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva
(eluens: CHCI3-MeOH = 9:1) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 140 mg (85%). R¢ = 0.67 (CHCls-
MeOH = 9:1). Diasztercomerek aranya: A:B = 3:2. 'H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.46 (d, J =
4.1 Hz, B izomer Py-H-6), 9.26 (d, J = 4.2 Hz, A izomer Py-H-6), 8.18-7.73, 7.60-7.32 (m, A és B
izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.11 (pt, J = 9.1, 9.1 Hz, A izomer H-2’), 6.06-6.02 (m, A és B izomer
H-3%), 5.86 (d, J = 5.4 Hz, B izomer p-cim-CHp), 5.80-5.76 (m, A és B izomer p-cim-CHa/), 5.74 (pt,
J=9.3,9.1 Hz, B izomer H-2’), 5.65, 5.63 (2 d, J = 6.1 Hz mindegyikben, B izomer p-cim-CHa,), 5.61-
5.53 (m, A és B izomer H-4"), 5.53 (d, J = 5.4 Hz, A izomer p-cim-CHa), 5.37-5.35 (m, A izomer p-
cim-CHar), 5.28 (d, J =9.1 Hz, A izomer H-1"), 5.24 (d, J =9.1 Hz, B izomer H-1"), 4.64 (dd, J = 11.8,
5.1 Hz, B izomer H-5"), 4.60 (dd, J = 11.8, 5.4 Hz, A izomer H-5’e), 3.87 (pt, J = 10.9, 10.1 Hz, A
és B izomer H-54), 2.80 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.75 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-
CH), 2.04 (s, B izomer CsH4-CHs), 1.99 (s, A izomer C¢Hs-CHs), 1.19-1.11 (m, A és B izomer 2 x i-Pr-
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CHjz); *C-NMR (90 MHz, CDCls) 8 (ppm): 165.7, 165.6 (2), 165.5, 165.4, 165.3, 165.2, 164.9, 164.7,
164.6 (A és B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 157.9 (B izomer Py-C-6), 157.0 (A izomer Py-C-6),
140.4 (B izomer Py-C-4), 140.3 (A izomer Py-C-4), 140.0 (A izomer Py-C-2), 139.3 (B izomer Py-C-
2),134.4,133.9, 133.8 (2), 133.7, 133.5, 130.8-128.0 (A és B izomer Ar, Py-C-5), 125.2 (B izomer Py-
C-3), 125.1 (A izomer Py-C-3), 106.3, 104.9, 102.4, 102.1 (A és B izomer p-cim-Cgar), 88.4, 86.0, 85.1,
84.3, 83.5, 83.4, 83.3, 83.1 (A és B izomer p-cim-CHp,), 73.1, 72.1, 71.9, 71.8, 70.5, 69.7, 69.5, 69.0
(A és Bizomer C-1’ — C-4’), 67.8, 67.4 (A és B izomer C-57), 31.2, 31.0 (A és B izomer i-Pr-CH), 23.1,
22.4,21.8, 21.1 (A és B izomer i-Pr-CHs), 18.6, 18.1 (A és B izomer CgHs-CH3). ESI-HRMS pozitiv
mod (m/z): szamolt: C43H39CIN308Ru* [M-PF6]+ 862.1473; C45H45N3010RU+ [M-PFG-
Cl+OMe+MeOH]" 890.2234; mért: [M-PF¢]* 862.1470; [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]" 890.2231.

0s-119 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 119 ligandum (15.0 mg, 0.025 mmol, 2 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:2, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 23.3 mg
(84%). Rt = 0.34 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztercomerek aranya: A.B = 7:5. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.40 (d, J = 5.6 Hz, A izomer Py-H-6), 9.22 (d, J = 5.6 Hz, B izomer Py-H-6), 8.17-
7.32 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.11 (pt, J = 9.0, 9.0 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3),
6.08-6.03 (m, A izomer és B izomer H-2” vagy H-3’, p-cim-CHa), 5.91 (d, J = 5.8 Hz, B izomer p-cim-
CHar), 5.86, 5.84 (2 d, J = 6.2 Hz mindegyikben, 2 x A izomer p-cim-CHa), 5.76 (pt, J = 9.1, 9.0 Hz,
B izomer H-2’ vagy H-3"), 5.75 (m, A izomer p-cim-CHa,), 5.64 (d, J = 5.8 Hz, B izomer p-cim-CHay),
5.62-5.51 (m, A és B izomer H-4’, B izomer p-cim-CHa,), 5.30 (d, J = 9.7 Hz, B izomer H-17), 5.25 (d,
J=9.0 Hz, A izomer H-1), 4.66 (dd, J = 11.7, 5.2 Hz, A izomer H-5’¢«), 4.60 (dd, J =11.4,5.5Hz, B
izomer H-5"«y), 3.88 (pt, J = 11.4, 9.7 Hz, A izomer H-5"4), 3.87 (pt, J = 11.4, 10.4 Hz, B izomer H-
5’x), 2.63 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.60 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.11 (s, A
izomer CgHs-CHs), 2.04 (s, B izomer CsHa-CHs3), 1.14, 1.12, 1.06, 1.05 (4 d, J = 6.9 Hz mindegyikben,
A és B izomer 2 x i-Pr-CHs); 3C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 167.0, 168.8, 165.8, 165.7 (2),
165.6, 165.5, 165.4, 165.3, 165.1 (A és B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 158.0 (A izomer Py-C-6),
156.7 (B izomer Py-C-6), 140.3 (A izomer Py-C-4), 140.2 (B izomer Py-C-4), 140.0 (B izomer Py-C-
2), 139.2 (A izomer Py-C-2), 134.5, 134.0, 133.9 (2), 133.8, 133.6, 131.5-128.0 (A és B izomer Ar, Py-
C-5), 125.3 (2) (A és B izomer Py-C-3), 97.7, 94.9 (A izomer p-cim-Cgar), 95.7, 93.9 (B izomer p-cim-
Coar), 80.7,78.3,77.3,76.7, 75.2, 74.9, 74.8, 74.4, 73.0, 72.1, 71.9, 71.8, 70.7, 69.7, 69.6, 69.0 (A és B
izomer p-cim-CHa,, C-1° — C-4%), 67.9 (B izomer C-5"), 67.5 (A izomer C-5), 31.3 (A izomer i-Pr-CH),
31.1 (B izomer i-Pr-CH), 23.4, 21.4 (B izomer i-Pr-CHs), 22.7, 22.1 (A izomer i-Pr-CHs), 18.6 (A
izomer CgHs-CH3), 18.0 (B izomer Cg¢His-CHs). ESI-HRMS pozitive mod (m/z): szamolt:
Ca3H39CIN3OgOs* [M-PFg]* 952.2037; mért: 952.2025.

Ir-119 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 119 ligandum (29.7 mg, 0.050 mmol, 2 ekv.), az Ir-dimer (20.0
mg, 0.025 mmol) és TIPFs (17.5 mg, 0.050 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (5 ml) és dietil-étert (10 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,O oldoszereleggyel (1:2, 1 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 34.6 mg
(72%). Rt = 0.44 (CHCIl3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 3:1. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 8.93 (d, J = 5.5 Hz, B izomer Py-H-6), 8.80 (d, J = 5.5 Hz, A izomer Py-H-6), 8.23-
7.80, 7.57-7.30 (m, A ¢és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.21 (pt, J = 9.7, 9.5 Hz, A izomer H-2’ vagy
H-3%),6.11 (pt, J=9.2, 9.2 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3"), 6.00 (pt, J = 9.6, 9.5 Hz, A izomer H-2’ vagy
H-3%), 5.78 (pt, J = 9.2, 9.2 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3"), 5.59 (ddd, J = 10.1, 9.6, 5.4 Hz, B izomer
H-4),5.51 (ddd, J = 10.4, 9.9, 5.4 Hz, A izomer H-4"), 5.33 (d, J = 10.0 Hz, A izomer H-1"), 5.29 (d, J
= 9.3 Hz, B izomer H-1"), 4.65 (dd, J = 11.6, 5.4 Hz, B izomer H-5"«), 4.57 (dd, J =11.3, 5.4 Hz, A
izomer H-5e), 3.87 (pt, J = 11.3, 10.4 Hz, A izomer H-5"4), 3.86 (pt, J =11.6, 10.1 Hz, B izomer H-
5’a), 1.63 (s, B izomer Cp*-CHs), 1.52 (s, A izomer Cp*-CHs); *C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm):
169.4, 169.1, 165.8 (2), 165.7, 165.6 (3), 165.5, 165.1 (A és B izomer C=0, OD-C-2, OD-C-5), 153.5
(B izomer Py-C-6), 152.4 (A izomer Py-C-6), 140.8 (B izomer Py-C-4), 140.5 (A izomer Py-C-4), 140.1
(A izomer Py-C-2), 139.2 (B izomer Py-C-2), 134.3, 133.8, 133.7, 133.5, 131.7, 130.8-128.1 (A és B
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izomer Ar, Py-C-5), 125.9 (A izomer Py-C-3), 125.6 (B izomer Py-C-3), 90.3 (B izomer Cp*), 90.0 (A
izomer Cp¥*), 73.5, 71.7, 69.5, 69.0 (A izomer C-1" — C-4"), 72.3, 72.2, 70.8, 69.2 (B izomer C-1" — C-
4’), 67.8 (A izomer C-5°), 67.7 (B izomer C-5"), 8.8 (B izomer Cp*-CHg), 8.6 (A izomer Cp*-CH3).
ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CasHa7CIN3O 10l [M-PFe]™ 954.2128; mért: 954.2121.

Rh-119 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 119 ligandum (19.1 mg, 0.032 mmol, 2 ekv.), a Rh-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 28.3 mg
(87%). Rf = 0.34 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 5:2. 'H-NMR (400 MHz,
CDCl3) 6 (ppm): 8.95 (d, J = 5.3 Hz, B izomer Py-H-6), 8.80 (d, J = 5.3 Hz, A izomer Py-H-6), 8.21-
7.82,7.59-7.31 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.22 (pt, J = 9.6, 9.7 Hz, A izomer H-2’ vagy
H-3"), 6.12 (pt, J = 9.3, 9.3 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3"), 6.00 (pt, J = 9.4, 9.3 Hz, A izomer H-2’ vagy
H-3%), 5.75 (pt, J = 9.4, 9.3 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3"), 5.59 (ddd, J = 10.7, 9.7, 5.4 Hz, B izomer
H-4"),5.51 (ddd, J=10.7, 9.7, 5.5 Hz, A izomer H-4"), 5.31 (d, J = 10.0 Hz, A izomer H-1"), 5.25 (d, J
= 9.4 Hz, B izomer H-1"), 4.64 (dd, J = 11.6, 5.4 Hz, B izomer H-5"¢), 4.56 (dd, J =11.3,5.5 Hz, A
izomer H-5ev), 3.87 (pt, J = 11.3, 10.7 Hz, A izomer H-5"%), 3.84 (pt, J = 11.6, 10.7 Hz, B izomer H-
5’a), 1.63 (s, B izomer Cp*-CHjs), 1.53 (s, A izomer Cp*-CHjz); *C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm):
165.8, 165.7, 165.6 (2), 165.5 (2), 165.2, 165.1, 164.9 (2) (A és B izomer C=0O, OD-C-2, OD-C-5),
153.5 (B izomer Py-C-6), 152.2 (A izomer Py-C-6), 140.6 (B izomer Py-C-4), 140.4 (A izomer Py-C-
4), 140.1 (A izomer Py-C-2), 139.2 (B izomer Py-C-2), 134.5, 133.9, 133.8, 133.7, 133.5, 131.2-128.0
(A és B izomer Ar, Py-C-5), 125.5 (A izomer Py-C-3), 125.1 (B izomer Py-C-3), 98.1, 98.0 (B izomer
Cp*), 97.8, 97.7 (A izomer Cp¥*), 73.5, 71.7, 69.6, 69.0 (A izomer C-1’ — C-4"), 72.4, 72.2, 70.8, 69.2
(B izomer C-1" — C-4’), 67.7 (2) (A és B izomer C-5"), 9.1 (B izomer Cp*-CHj3), 8.8 (A izomer Cp*-
CHzs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CasHaCIN3OsRh* [M-PF¢]* 864.1553; mért: 864.1552.

Ru-120 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 120 ligandum (17.9 mg, 0.038 mmol, 2.3 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 9:1) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 21.7 mg (74%). R¢ = 0.54
(CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 4:3. 'H-NMR (400 MHz, CDCls3) & (ppm): 9.45
(d, J = 3.9 Hz, B izomer Py-H-6), 9.30 (d, J = 4.4 Hz, A izomer Py-H-6), 8.23-8.08 (m, A és B izomer
Py-H-3, Py-H-4), 7.88 (m, B izomer Py-H-5), 7.80 (m, A izomer Py-H-5), 6.01-5.96, 5.82-5.69 (m, A
és B izomer p-cim-CHar), 5.75 (pt, J = 9.7, 9.6 Hz, A izomer H-2"), 5.44, (pt, J = 9.3, 9.2 Hz, B izomer
H-2%), 5.40 (pt, J = 9.4, 9.0 Hz, A és B izomer H-3), 5.24 (pt, J = 9.8, 9.2 Hz, B izomer H-4"), 5.23 (pt,
J=9.8, 9.8 Hz, A izomer H-4’), 5.03 (d, J = 10.0 Hz, A izomer H-1"), 5.00 (d, J = 8.7 Hz, B izomer H-
17),4.30 (dd, J = 12.8, 4.8 Hz, A és B izomer H-6’a), 4.17 (dd, J = 12.8, 2.4 Hz, A és B izomer H-6’b),
3.99 (ddd, J = 10.2, 4.8, 2.4 Hz, A és B izomer H-5), 3.03 (hept, J = 6.8 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.91
(hept, J = 6.8 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.23, 2.17, 2.10-2.02 (szinglettek, A és B izomer CgHs-CHs,
COCHsy), 1.36 (d, J = 6.8 Hz, A izomer 2 x i-Pr-CHs), 1.30, 1.25 (2 d, J = 6.8 Hz mindegyikben, B
izomer 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 170.7, 170.6, 170.1, 170.0, 169.8, 169.6,
169.4 (2 x 4 x C=0), 164.9, 164.6 (A izomer OD-C-2, OD-C-5), 164.9, 164.7 (B izomer OD-C-2, OD-
C-b), 157.6 (B izomer Py-C-6), 156.4 (A izomer Py-C-6), 140.5 (B izomer Py-C-4), 140.3 (A izomer
Py-C-4), 140.3, 139.5 (A és B izomer Py-C-2), 130.8 (B izomer Py-C-5), 130.0 (A izomer Py-C-5),
125.5 (B izomer Py-C-3), 125.4 (A izomer Py-C-3), 106.4 (B izomer p-cim-Cqar), 105.0 (A izomer p-
cim-Cqyar), 102.7 (B izomer p-cim-Cqyar), 102.4 (A izomer p-cim-Cqyar), 88.2, 86.0, 85.6, 83.5, 83.2, 83.1
(A és B izomer p-cim-CHa,), 77.2 (B izomer C-5”), 77.0 (A izomer C-5"), 73.7, 70.9 (A izomer C-1°,
C-3%), 73.0, 71.2, 70.0 (B izomer C-1’ — C-3”), 68.8 (A izomer C-2’), 67.7 (B izomer C-4’), 67.6 (A
izomer C-4"), 61.9 (B izomer C-6), 61.7 (A izomer C-6), 31.3 (B izomer i-Pr-CH), 31.2 (A izomer i-
Pr-CH), 22.9, 21.7 (A izomer i-Pr-CHa), 22.4, 22.0 (B izomer i-Pr-CHs), 20.8, 20.7, 20.6, 20.6, 20.5 (2
x 4 x COCHa), 18.8 (B izomer C¢Hs-CHs), 18.3 (A izomer C¢Ha-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
szamolt: C31H37CIN3OoRU* [l\/|-PF5]Jr 748.1211; mért: 748.1212.
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Ru-121 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 121 ligandum (78 mg, 0.163 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (50 mg,
0.082 mmol) és TIPFe (57 mg, 0.163 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva
(eluens: CHCI3-MeOH = 9:1) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 108 mg (74%). R¢ = 0.54 (CHCls-
MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 2:1. 'H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.46 (d, J =
4.4 Hz, B izomer Py-H-6), 9.34 (d, J = 4.4 Hz, A izomer Py-H-6), 8.24-8.10 (m, A és B izomer Py-H-
4, Py-H-3), 7.87 (m, B izomer Py-H-5), 7.80 (m, A izomer Py-H-5), 6.01-5.95 (m, A és B izomer p-
cim-CHar), 5.85 (pt, J =10.2, 10.0 Hz, A izomer H-2"), 5.82-5.71 (m, A és B izomer p-cim-CHa), 5.57-
5.55 (m, A és B izomer H-4"), 5.47 (pt, J = 10.0, 10.0 Hz, B izomer H-2"), 5.29 (dd, J = 10.0, 3.2 Hz, B
izomer H-3’), 5.25 (dd, J = 10.0, 3.2 Hz, A izomer H-3’), 5.01 (d, J = 10.2 Hz, A izomer H-1"), 4.98 (d,
J =10.0 Hz, B izomer H-1%), 4.23-4.10 (m, A és B izomer H-5’, H-6’a,b), 3.01 (hept, J = 6.8 Hz, A
izomer i-Pr-CH), 2.89 (hept, J = 6.8 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.24-2.23, 2.17, 2.07-2.04 (szinglettek, A
és B izomer C¢H4-CH3, COCHa), 1.34 (d, J = 6.8 Hz, 2 x A izomer i-Pr-CHs), 1.28, 1.24 (2d, J = 6.8
Hz mindkett8ben, 2 x B izomer i-Pr-CHjz); *C-NMR (90 MHz, CDCl3) § (ppm): 170.3, 170.2, 170.1,
170.0, 169.8, 169.7 (2 x 4 x C=0), 164.8, 164.7, 164.5 (2) (A és B izomer OD-C-2, OD-C-5), 157.4 (B
izomer Py-C-6), 156.5 (A izomer Py-C-6), 140.3 (B izomer Py-C-4), 140.1 (A izomer Py-C-4), 139.9
(Aizomer Py-C-2), 139.2 (B izomer Py-C-2), 130.5 (B izomer Py-C-5), 129.9 (A izomer Py-C-5), 125.3
(B izomer Py-C-3), 125.2 (A izomer Py-C-3), 106.2, 102.6 (B izomer p-cim-Cgar), 105.1, 102.2 (A
izomer p-cim-Cqar), 87.6, 85.0, 83.1, 82.9 (A izomer p-cim-CHa), 85.7, 85.2, 83.3, 83.0 (B izomer p-
cim-CHar), 75.6 (B izomer C-5°), 75.4 (A izomer C-5), 71.4, 71.0, 67.0 (A izomer C-1’, C-3’, C-4’),
71.3, 70.7, 67.1, 66.9 (B izomer C-1’ — C-4"), 65.8 (A izomer C-2’), 61.4 (B izomer C-6"), 61.3 (A
izomer C-6), 31.1 (B izomer i-Pr-CH), 31.0 (A izomer i-Pr-CH), 22.6, 21.4 (A izomer i-Pr-CHjs), 22.2,
21.8 (B izomer i-Pr-CHs), 20.6, 20.6, 20.5, 20.5, 20.4, 20.4 (2 x 4 x COCHz), 18.5 (B izomer CsHa-
CHs), 18.1 (A izomer CgHs-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CzsHaaN3O12RU™ [M-PFe-
Cl+OMe+MeOH]* 776.1973; mért: 776.1973.

Ru-122 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 122 ligandum (39 mg, 0.126 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (39 mg,
0.064 mmol) és TIPFs (44 mg, 0.126 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket dietil-éterrel
eld6rzs6lve narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 80 mg (87%). Diasztereomerek aranya:
1:1. *H-NMR (400 MHz, CDs0D) & (ppm): 9.54 (2H, d, J = 5.5 Hz, 2 x Py-H-6), 8.40-8.36 (4H, m, 2
x Py-H-3, 2 x Py-H-4), 7.98-7.93 (2H, m, 2 x Py-H-5), 6.19-6.13 (2 x 2H, m, 2 x p-cim-CHa/), 5.94-
5.92 (2 x 2H, m, 2 x p-cim-CHa,), 4.85, 4.83 (2 x 1H, 2 d, J = 9.8 Hz mindkett6ben, 2 x H-1’), 3.92,
3.91 (2 x 1H, 2 dd, J=12.1, 6.1 Hz mindkett6ben, 2 x H-6’a), 3.83, 3.81 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.5, 9.3 Hz
mindkettében, 2 x H-2%), 3.71, 3.70 (2 x 1H, 2 dd, J = 12.1, <1 Hz mindkett6ben, 2 x H-6’b), 3.59-3.54
(4H, m, 2 x H-3’, 2 x H-5’), 3.45, 3.45 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.8, 9.5 Hz mindkettében, 2 x H-4), 2.91,
2.90 (2 x 1H, 2 hept, J = 6.9 Hz mindkettében, 2 x i-Pr-CH), 2.23 (6H, s, 2 x C¢H4-CH3), 1.28-1.23
(12H, m, 2 x 2 x i-Pr-CH3); ®C-NMR (90 MHz, CDs0D) § (ppm): 168.5 (2), 166.0 (2) (2 x OD-C-2, 2
x OD-C-5), 158.3, 158.3 (2 x Py-C-6), 142.0 (2) (2 x Py-C-4), 141.6, 141.5 (2 x Py-C-2), 131.1 (2) (2
x Py-C-5), 126.6, 126.5 (2 x Py-C-3), 107.3, 107.2, 103.5, 103.4 (2 x 2 x p-cim-Cqar), 87.4, 87.2, 85.9,
85.8, 85.1, 85.0, 84.9, 84.8 (2 x 4 x p-cim-CHar), 83.2, 83.1 (2 x C-5”), 78.8, 78.7 (2 x C-3’), 74.6 (2)
(2 xC-1),73.3,73.2 (2 xC-2°),71.1 2) (2 x C-4"), 62.6 (2) (2 x C-6), 32.4 (2) (2 x i-Pr-CH), 22.8,
22.7,22.1,22.0 (2 x 2 x i-Pr-CHg), 18.8 (2) (2 x CsHs-CHzs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt:
Ca3H29CIN3OsRU* [M-PFs]* 580.0786; CosH3sN3OsRuU™ [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]* 608.1548; mért: [M-
PFs]* 580.0787; [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]* 608.1545.

Ru-123 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 123 ligandum (10.1 mg, 0.033 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket izopropil-
alkohol-dietil-éter oldoszerelegybél (2:5, 7 ml) atkristalyositottam, citromsarga szilard anyagot kaptam.
Kitermelés: 11.9 mg (50%). Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (360 MHz, CDsOD) § (ppm): 9.55
(2H, d, J=5.6 Hz, 2 x Py-H-6), 8.40-8.35 (4H, m, 2 x Py-H-3, 2 x Py-H-4), 7.96-7.93 (2H, m, 2 x Py-
H-5), 6.19-6.13 (2 x 2H, m, 2 x p-cim-CHa,), 5.94-5.92 (2 x 2H, m, 2 x p-cim-CHay), 4.78, 4.76 (2 x
1H, 2 d, J = 9.8 Hz mindkettében, 2 x H-1"), 4.18, 4.15 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.8, 9.4 mindkett6ben, 2 x H-
2), 4.01 (2H, d, J = 3.2 Hz, 2 x H-4"), 3.84-3.73 (6H, m, 2 x H-5, 2 x H-6a,b), 3.69, 3.68 (2 x 1H, 2
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dd, J = 9.4, 3.2 mindkett6ben, 2 x H-3’), 2.91 (2H, 2 hept, J = 6.9 Hz, 2 x i-Pr-CH), 2.23 (6H, s, 2 x
CeHs-CHz), 1.27-1.23 (12H, m, 2 x 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm): 168.7, 168.6,
166.0, 165.9 (2 x OD-C-2, 2 x OD-C-5), 158.1 (2) (2 x Py-C-6), 141.9 (2) (2 x Py-C-4), 141.6, 141.5
(2 x Py-C-2), 131.1 (2) (2 x Py-C-5), 126.5, 126.4 (2 x Py-C-3), 107.4, 107.3, 103.5, 103.4 (2 x 2 x p-
cim-Cqar), 87.2, 87.1, 86.0, 85.8, 85.0 (2), 84.8, 84.7 (2 x 4 x p-cim-CHa), 82.0, 81.9 (2 x C-5’), 75.6,
75.5,75.1,75.0 (2 x C-1°,2 x C-3%), 70.6, 70.5, 70.2, 70.0 (2 x C-2°,2 x C-4"), 62.7 (2) (2 x C-67), 32.4
(2) (2 % i-Pr-CH), 22.7,22.6,22.1,22.0 (2 x 2 X i-Pr-CHa), 18.7 (2) (2 x CeHs-CHs). ESI-HRMS pozitiv
moéd (m/z): szamolt: [M-PFs]* 580.0786; CasH3sN3OsRu* [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]* 608.1548; mért:
[M-PF¢]* 580.0792; [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]* 608.1553.

Ru-124 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 124 ligandum (9.1 mg, 0.033 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (10.0 mg,
0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket izopropil-
alkohol-metanol oldészerelegybdl (2:5, 7 ml) atkristalyositottam, citromsarga szilard anyagot kaptam.
Kitermelés: 9.5 mg (42%). Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (400 MHz, CD3;0D) & (ppm): 9.53
(2H, d, J = 5.4 Hz, 2 x Py-H-6), 8.38-8.34 (4H, m, 2 x Py-H-3, 2 x Py-H-4), 7.95-7.92 (2H, m, 2 x Py-
H-5), 6.18-6.12 (2 x 2H, m, 2 x p-cim-CHay), 5.94-5.90 (2 x 2H, m, 2 x p-cim-CHar), 4.77, 4.76 (2 x
1H, 2 d, J = 9.6 Hz mindkett6ben, 2 x H-1), 4.07, 4.06 (2 x 1H, 2 dd, J = 11.1, 5.3 Hz mindkettében, 2
X H-5’ev), 3.81, 3.80 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.6, 9.0 Hz mindkettében, 2 x H-2"), 3.68, 3.65 (2 x 1H, 2 ddd,
J=10.5, 8.9, 5.3 Hz mindkettdben, 2 x H-4"), 3.51 (2H, pt, J = 9.0, 8.9 Hz, 2 x H-3"), 3.47, 3.46 (2 %
1H, 2 pt, J=11.1, 10.5 Hz mindkett6ben, 2 x H-5"4), 2.91 (2H, 2 hept, J = 6.8 Hz, 2 x i-Pr-CH), 2.22
(6H, s, 2 x CeH4s-CH3), 1.28-1.23 (12H, m, 2 x 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz, CD30D) & (ppm):
168.8, 168.6, 166.1, 166.0 (2 x OD-C-2, 2 x OD-C-5), 158.2 (2) (2 x Py-C-6), 142.0 (2) (2 x Py-C-4),
141.6, 141.5 (2 x Py-C-2), 131.1 (2) (2 x Py-C-5), 126.6, 126.5 (2 x Py-C-3), 107.4 (2), 103.5, 103.4 (2
x 2 x p-cim-Cqar), 87.4, 87.3, 86.0, 85.9, 85.0 (2), 84.9, 84.8 (2 x 4 x p-cim-CHa), 79.0, 78.9 (2 x C-
3,754,753 (2% C-1%),73.5,73.3,(2 xC-2°),71.8,71.7 (2 x C-5°), 70.8 (2) (2 x C-4),32.4 (2) (2
i-Pr-CH), 22.7 (2), 22.0 (2) (2 x 2 x i-Pr-CHjs), 18.7 (2) (2 x CsHa-CHs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z):
szamolt: Cz2H27CIN3OsRu™ [M-PFg]*™ 550.0680; C24H34N3O7Ru* [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]* 578.1442;
mért: [M-PFe]* 550.0672; [M-PFs-Cl+OMe+MeOH]* 578.1432.

Ru-126 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 126 ligandum (14.6 mg, 0.065 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (20.0
mg, 0.033 mmol) és TIPFs (22.8 mg, 0.065 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
citromsérga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 34.9 mg (84%). *H-NMR (360 MHz, aceton-ds) &
(ppm): 9.69 (1H, ddd, J = 5.6, 1.3, 0.8 Hz, Py-H-6), 8.54 (1H, ddd, J = 7.8, 1.6, 0.8 Hz, Py-H-3), 8.48
(1H, dt, J = 7.8, 1.3 Hz, Py-H-4), 8.33-8.29 (2H, m, Ph), 8.01 (1H, ddd, J = 7.8, 5.6, 1.6 Hz, Py-H-5),
7.85-7.72 (3H, m, Ph), 6.30-6.27, 6.07-6.04 (2 x 2H, 2 m, 4 x p-cim-CHa), 3.03 (1H, hept, J = 6.9 Hz,
i-Pr-CH), 2.31 (3H, s, CsHa-CHs), 1.32, 1.30 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, 2 x i-Pr-CHs); *C-
NMR (90 MHz, aceton-ds) 6 (ppm): 168.2, 164.7 (OD-C-2, OD-C-5), 157.8 (Py-C-6), 141.6 (Py-C-4),
141.5 (Py-C-2), 134.9, 130.7, 130.3, 128.5, 125.9, 122.7 (Ph, Py-C-3, Py-C-5), 106.7, 102.9 (2 x p-cim-
Cqar), 86.9, 85.6, 84.7, 84.5 (4 x p-cim-CHar), 32.0 (i-Pr-CH), 22.7, 22.0 (2 x i-Pr-CHs3), 18.8 (CsHs-
CHzs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CasH2sCINsORuU™ [M-PFs]* 494.0556; mért: 494.0553.

Ru-127 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 127 ligandum (23.7 mg, 0.033 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kisziirtem,
kloroformmal (1 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 22.1 mg (59%). Rf =
0.21 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 4:1. 'H-NMR (360 MHz, aceton-ds) &
(ppm): 9.80 (d, J = 5.6 Hz, A izomer Py-H-6), 9.72 (d, J = 5.6 Hz, B izomer Py-H-6), 8.61-7.31 (m, A
és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.49-6.14 (m, A és B izomer H-2’, H-3’, H-4’, p-cim-CHa,, B izomer
H-17), 5.95 (d, J = 10.3 Hz, A izomer H-17), 5.34 (ddd, J = 9.6, 4.5, 2.4 Hz, A izomer H-5"), 5.11-5.04
(m, B izomer H-5), 5.06 (dd, J = 13.0, 2.4 Hz A izomer H-6’a), 4.89 (dd, J = 12.8, 2.9 Hz B izomer H-
6’a), 4.84-4.77 (m, B izomer H-6’b), 4.79 (dd, J = 13.0, 4.5 Hz, A izomer H-6’b), 2.98-2.81 (m, A és B
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izomer i-Pr-CH), 2.37 (s, A izomer C¢H4-CHs), 2.35 (s, B izomer CeHs-CH3), 1.21, 1.16 (2d, J=6.9
Hz mindkettben, A és B izomer 2 X i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, aceton-ds) & (ppm) (csak A izomer):
176.6, 166.7, 166.4 (2), 165.8, 165.0 (C=0, OD-C-3, OD-C-5), 158.3 (Py-C-6), 142.0 (Py-C-4), 141.0
(Py-C-2), 134.7, 134.6, 134.5, 132.5, 130.6-129.4 (Ar, Py-C-5), 128.6 (Py-C-3), 108.6, 105.5 (p-cim-
Con), 86.0, 835, 83.0, 82.3 (p-cim-CHa,) 77.8, 74.9, 71.8, 70.3, 69.7 (C-1° — C-5"), 64.0 (C-6’), 32.1
(i-Pr-CH), 22.7, 22.1 (A izomer i-Pr-CHs), 19.3 (CHs-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt:
Cs1HasCIN3O10RU™ [M-PFe]* 996.1843; mért: 996.1841.

Ir-127 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 127 ligandum (18.9 mg, 0.025 mmol, 2 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:1, 3 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 21.7 mg
(70%). Rf = 0.26 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 6:1. *H-NMR (400 MHz,
CDCl3) 6 (ppm): 8.91 (m, B izomer Py-H-6), 8.90 (d, J = 5.4 Hz, A izomer Py-H-6), 8.31-7.76, 7.54-
7.18 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.30 (pt, J = 10.1, 10.0 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’
vagy H-4"), 6.41 (pt, J =9.9, 9.7 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.33 (pt, J = 9.9, 9.9 Hz, A
izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.07 (pt, J = 9.5, 9.5 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3" vagy H-4’), 5.86
(pt, J=9.8,9.7 Hz, Aizomer H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 5.80 (pt, J = 9.7, 9.6 Hz, B izomer H-2’ vagy
H-3” vagy H-4"), 5.36 (d, J = 10.2 Hz, B izomer H-17), 5.20 (d, J = 10.2 Hz, A izomer H-17), 4.73 (dd,
J =125, 2.9 Hz, A izomer H-6’a), 4.64-4.57 (m, B izomer H-6"a), 4.59 (dd, J = 12.5, 5.8 Hz, A izomer
H-6’b), 4.54-4.41 (m, B izomer H-6’b, H-5), 4.48 (ddd, J = 9.1, 5.8, 2.9 Hz, A izomer H-5), 1.75 (s,
A izomer Cp*-CHj), 1.73 (s, B izomer Cp*-CHjs); *C-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm) (csak A
izomer): 179.0, 166.3, 165.9, 165.3, 164.9, 164.6 (4 x C=0, OD-C-3, OD-C-5), 152.8 (Py-C-6), 140.9
(Py-C-4), 139.5 (Py-C-2), 133.9, 133.8, 133.7, 133.6, 133.0, 130.4-128.0 (Ar, Py-C-3, Py-C-5) 90.2
(Cp*), 77.2, 73.8, 70.6, 70.4, 69.0 (C-1’ — C-57), 63.6 (C-6), 9.1 (A izomer Cp*-CHas). ESI-HRMS
pozitiv mod (m/z): szamolt: CsiHasCIN3O0lr* [M-PFe]* 1088.2491; mért: 1088.2493.

Ru-128 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 128 ligandum (25.3 mg, 0.082 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (25.0
mg, 0.041 mmol) és TIPFs (28.5 mg, 0.0408 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket izopropil-
alkohollal eldorzs6lve narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 33.8 mg (57%).
Diasztereomerek aranya: A:B = 7:4. *H-NMR (400 MHz, CDs0OD) & (ppm): 9.59 (d, J = 5.5 Hz, B
izomer Py-H-6), 9.57 (d, J = 5.5 Hz, A izomer Py-H-6), 8.54 (d, J= 7.8 Hz A és B izomer Py-H-3), 8.42
(t, J=7.9 Hz, A és B izomer Py-H-4), 8.04 (m, A és B izomer Py-H-5), 6.51-6.48 (m, A és B izomer p-
cim-CHay), 6.23 (d, J = 6.2 Hz, B izomer p-cim-CHay), 6.19-6.14 (m, 2 x A izomer p-cim-CHay), 6.02,
6.00 (2 d, J = 6.6 Hz mindegyikben, 2 x B izomer p-cim-CHa), 5.93 (d, J = 6.2 Hz, A izomer p-cim-
CHar), 4.91 (d, J = 10.3 Hz, A izomer H-1"), 4.57 (d, J = 10.0 Hz, B izomer H-17), 4.19-3.37 (m, A és
B izomer H-2> — H-6’a,b), 2.82-2.71 (m, A és B izomer i-Pr-CH), 2.28 (s, A izomer C¢H4-CH3), 2.27 (5,
B izomer CsHs-CHj3), 1.18-1.11 (m, A és B izomer 2 x i-Pr-CHs); 33C-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm):
176.4, 168.2 (A izomer OD-C-3, OD-C-5), 176.3, 167.8 (B izomer OD-C-3, OD-C-5), 158.5 (B izomer
Py-C-6), 158.3 (A izomer Py-C-6), 142.2 (A izomer Py-C-4), 142.1 (B izomer Py-C-4), 141.6 (B izomer
Py-C-2), 141.4 (A izomer Py-C-2), 132.6 (A izomer Py-C-5), 132.5 (B izomer Py-C-5), 128.4 (A izomer
Py-C-3), 128.3 (B izomer Py-C-3), 107.9, 103.0 (A és B izomer p-cim-Cga/), 86.6, 85.4, 82.8, 82.1 (A
és B izomer p-cim-CHar) 83.7, 78.8, 74.5,71.9, 71.5 (B izomer C-1" - C-5°), 83.6, 79.5,74.9, 72.4, 70.7
(Aizomer C-1’ — C-5"), 63.3 (B izomer C-6"), 61.7 (A izomer C-6’), 32.5 (B izomer i-Pr-CH), 32.4 (A
izomer i-Pr-CH), 22.7, 22.3 (A izomer i-Pr-CHs), 22.6, 22.5 (B izomer i-Pr-CHz), 19.1 (B izomer C¢Ha-
CH3), 19.0 (A izomer C6H4-CH3). ESI-HRMS pOZitiV mod (m/z): szamolt: C23H29C|N306RU+ [M-PF6]+
580.0786; mért: 580.0781.

Ir-128 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 128 ligandum (15.5 mg, 0.050 mmol, 2 ekv.), az Ir-dimer (20.0
mg, 0.025 mmol) és TIPFs (17.5 mg, 0.050 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket metanol-
izopropil-alkohol oldoszerelegybdl (1:2, 6 ml) atkristalyositottam, citromsarga szilard anyagot kaptam.
Kitermelés: 35.2 mg (86%). Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (400 MHz, CDs0D) & (ppm): 9.12-
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9.10 (2H, m, 2 x Py-H-6), 8.63 (2H, d, J = 7.8 Hz, 2 x Py-H-3), 8.46 (2H, t, J = 7.8 Hz, 2 x Py-H-4),
8.12,8.10 (2 x 1H, ddd, J=7.4, 5.5, 1.5 Hz mindkettében, 2 x Py-H-5),4.72,4.56 2 x 1H,2d,J=9.9
Hz mindkettoben, 2 x H-1), 4.10, 4.04 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.4, 9.4 Hz mindkettoben, 2 x H-2’ vagy H-
3’ vagy H-4"), 4.00, 3.87 (2 x 1H, 2 dd, J = 12.0, 1.8 Hz mindkettében, 2 x H-6"a), 3.76-3.38 (8H, m, 2
x H-2’ és/vagy H-3’ és/vagy H-4’, 2 x H-5’, 2 x H-6’b), 1.79, 1.78 (2 x 15H, 2 s, 2 x 5 x Cp*-CHj3);
C-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm): 180.2, 180.1, 168.2, 168.0 (2 x OD-C-3, 2 x OD-C-5), 154.3,
154.2 (2 x Py-C-6), 142.6, 142.5 (2 x Py-C-4), 141.7, 141.5 (2 x Py-C-2), 133.7, 133.6 (2 x Py-C-5),
128.5, 128.4 (2 x Py-C-3), 91.4, 91.3 (Cp*), 83.1, 83.1, 79.3, 78.7, 74.1, 74.0, 73.9, 73.0, 71.3, 71.1 (2
x C-1"-C-5%),63.2,62.9(2 x C-6),9.5,9.3 (2 x 5 x Cp*-CHj3). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt:
Ca3H30CIN3Oslr™ [M-PFe]* 672.1439; mért: 672.1426.

Ru-130a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 130a ligandum (86 mg, 0.181 mmol, 2.2 ekv.), a Ru-dimer (50 mg,
0.082 mmol) és TIPFe (57 mg, 0.163 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva
(eluens: CHCI3-MeOH = 9:1) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 143 mg (98%). R = 0.32 (CHCls-
MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (400 MHz, CDCls) § (ppm): 9.25, 9.22 (2 x 1H,
2 d, J = 5.5 Hz mindkett6ben, 2 x Py-H-6), 8.92, 8.79 (2 x 1H, 2 s, 2 x Tria-H-5), 7.96 (2H, t, J = 7.6
Hz, 2 x Py-H-4), 7.89 (2H, d, J = 7.8 Hz, 2 x Py-H-3), 7.57-7.52 (2H, m, 2 x Py-H-5), 6.00, 5.99 (2 x
1H, 2 d, J = 9.4 Hz mindkett6ben, 2 x H-1"), 5.95-5.83, 5.73-5.67 (10H, m, 2 x 4 x p-cim-CHar, 2 x H-
2),5.47,5.46 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.4, 9.2 Hz mindkettében, 2 x H-3"), 5.35, 5.33 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.7,
9.7 Hz mindkettében, 2 x H-4"), 4.38, 4.32 (2 x 1H, 2 dd, J = 12.8, 4.7 Hz mindkett6ben, 2 x H-6’a),
4.26-4.15 (4H, m, 2 x H-5", 2 x H-6’b), 2.79, 2.74 (2 x 1H, 2 hept, J = 6.9 Hz mindkett6ben, 2 X i-Pr-
CH), 2.22, 2.20 (2 x 3H, 2 s, 2 x CsH4-CHa), 2.10, 2.09, 2.05, 1.95, 1.93 (24H, szinglettek, 2 x 4 x
COCHz3), 1.17-1.12 (12H, m, 2 x 2 x i-Pr-CHs); C-NMR (90 MHz, CDCl3) & (ppm): 170.8, 170.7,
170.0, 169.9, 169.6, 169.5, 169.4, 169.2 (2 x 4 x C=0), 155.5, 155.4 (2 x Py-C-6), 147.6, 147.5, 147.1,
146.7 (2 x Tria-C-4, 2 x Py-C-2), 140.3, 140.2 (2 x Py-C-4), 127.1, 126.9 (2 x Py-C-5), 125.4, 125.3 (2
x Tria-C-5), 122.9 (2) (2 x Py-C-3), 106.3, 105.5, 103.1, 101.8 (2 x 2 x p-cim-Cgyar), 86.8, 86.7 (2 x C-
1’), 86.4, 85.4, 85.3, 85.0, 84.8, 83.9, 83.9, 83.1 (2 x 4 x p-cim-CHa/), 75.5, 75.3 (2 x C-5%), 73.1, 73.0
(2 x C-3%),70.2, 69.8 (2 x C-2°), 67.6, 67.5 (2 x C-4’), 61.6, 61.5 (2 x C-6), 31.1, 31.0 (2 x i-Pr-CH),
22.5,22.2,22.1,21.7 (2 x 2 x i-Pr-CHs), 20.8-20.3 (2 x 4 x COCHs), 18.7 (2) (2 * CeHs-CHs). ESI-
HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cz1H3sCINsOgRU™ [M-PFe]* 747.1371; mért: 747.1370.

Ru-130b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 130b ligandum (95 mg, 0.180 mmol, 2.2 ekv.), a Ru-dimer (50 mg,
0.082 mmol) és TIPFg (57 mg, 0.163 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva
(eluens: CHCI3-MeOH = 9:1) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 145 mg (96%). R¢ = 0.55 (CHCls-
MeOH = 9:1). Diasztereomerek ardnya: A:B = 2:1. *H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm): 9.24 (s, B
izomer Tria-H-5), 9.03 (s, A izomer Tria-H-5), 8.75 (d, J = 8.8 Hz, A izomer Qu-H-8), 8.68 (d, J = 8.7
Hz, B izomer Qu-H-8), 8.39 (d, J = 8.6 Hz, A izomer Qu-H-4), 8.37 (d, J = 8.9 Hz, B izomer Qu-H-4),
8.04-7.89, 7.75-7.70 (2 m, A és B izomer Qu-H-3, Qu-H-5 — Qu-H-7), 6.11 (d, J = 9.4 Hz, B izomer H-
1%), 6.08 (d, J=9.2 Hz, A izomer H-1"), 6.03 (pt, J = 9.2, 9.0 Hz, A izomer H-2"), 5.97 (pt, J =9.4,9.0
Hz, B izomer H-2"), 5.96, 5.95 (2 d, J = 6.0 Hz mindegyikben, A izomer p-cim-CHa,) 5.88,5.84 (2 d, J
= 6.0 Hz mindegyikben, B izomer p-cim-CHa,) 5.83-5.80 (m, A és B izomer p-cim-CHa/), 5.78 (d, J =
6.0 Hz, B izomer p-cim-CHa,), 5.67 (d, J = 5.9 Hz, A izomer p-cim-CHar), 5.52 (pt, J =9.2,9.2 Hz, A
izomer H-3%), 5.49 (pt, J = 9.5, 9.4 Hz, B izomer H-3’), 5.39 (pt, J = 10.2, 9.7 Hz, B izomer H-4’), 5.34
(pt, J = 10.0, 9.7 Hz, A izomer H-4"), 4.44 (dd, J = 12.7, 4.7 Hz, B izomer H-6"a), 4.33 (dd, J = 12.7,
5.1 Hz, A izomer H-6"a), 4.32-4.17 (m, A és B izomer H-5’, H-6’b), 2.57 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-
Pr-CH), 2.53 (hept, J=6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.15 (s, B izomer C¢H4-CHg), 2.13, 2.09 (szinglettek,
COCHs3), 2.07 (s, A izomer CsH4-CH3), 2.06, 2.02, 1.96 (szinglettek, COCH3), 1.07, 1.04 (2 d, J = 6.9
Hz mindkettében, 2 x A izomer i-Pr-CHzs), 1.02, 1.00 (2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, 2 x B izomer i-Pr-
CHs); BC-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm): 170.9, 170.0, 169.6, 169.4 (B izomer 4 x C=0), 170.8,
170.1, 169.8, 169.7 (A izomer 4 x C=0), 149.6, 148.4, 147.5 (A izomer Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a),
149.2,148.4, 148.9 (B izomer Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a), 141.3 (B izomer Qu-C-4), 141.0 (A izomer
Qu-C-4), 133.1,129.6, 129.2, 129.1, 129.1 (B izomer Qu-C-4a, Qu-C-5 - Qu-C-8), 132.7, 129.5, 129.1,
129.1, 129.0 (A izomer Qu-C-4a, Qu-C-5 — Qu-C-8), 127.6 (A izomer Tria-C-5), 127.5 (B izomer Tria-
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C-5), 119.1 (A izomer Qu-C-3), 118.8 (B izomer Qu-C-3), 106.3, 102.1 (B izomer p-cim-Cgar), 105.4,
102.7 (A izomer p-cim-Cqar), 88.1, 86.7, 86.5, 86.4, 85.7, 85.1, 84.6, 84.5, 84.3, 84.0 (A és B izomer p-
cim-CHar, A és B izomer C-1"), 75.6 (B izomer C-5°), 75.2 (A izomer C-5), 73.2 (B izomer C-3’), 73.0
(Aizomer C-3’), 70.2 (A izomer C-2’), 69.8 (B izomer C-2’), 67.5 (A izomer C-4’), 67.7 (B izomer C-
4%), 61.6 (A izomer C-6"), 61.5 (B izomer C-6), 31.3 (B izomer i-Pr-CH), 31.1 (A izomer i-Pr-CH),
22.7, 21.6 (A izomer i-Pr-CHs), 22.4, 21.8 (B izomer i-Pr-CHs), 20.8, 20.7, 20.7, 20.6, 20.4 (2 x 4 x
COCHzs), 18.7 (B izomer CgHs-CHa), 18.5 (A izomer CeHs-CHs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z):
szamolt: C3sHa0CIN4sOgRU* [M-PFg]* 797.1528; mért: 797.1531.

Ru-131a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 131a ligandum (50 mg, 0.163 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (50 mg,
0.082 mmol) és TIPFs (57 mg, 0.163 mmol) felhasznalasaval késziilt. Kitermelés: 107 mg (90%). A
termék izopropil-alkoholbol torténd atkristalyositasaval 20 mg, analitikai tisztasagu narancssarga szilard
anyagot kaptam. Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (400 MHz, CDs0D) & (ppm): 9.42 (2H, d, J =
5.4 Hz, 2 x Py-H-6), 9.22,9.21 (2 x 1H, 2 s, 2 x Tria-H-5), 8.19 (2H, pt, J = 7.8, 7.7 Hz, 2 x Py-H-4),
8.10 (2H, d, J = 7.8 Hz, 2 x Py-H-3), 7.69-7.66 (2H, m, 2 x Py-H-5), 6.12-6.05 (4H, m, 2 x p-cim-
CHa/), 5.90-5.84 (4H, m, 2 x p-cim-CHa,), 5.88 (2H, d, 2 x H-1"), 3.95-3.89 (4H, m, 2 x H-2’, 2 x H-
6’a), 3.77 (2H, dd, J=12.1, 5.3 Hz, 2 x H-6’b), 3.69 (2H, ddd, J=9.5, 5.3, 1.9 Hz, 2 x H-5"), 3.64 (2H,
pt,J=9.5, 8.9 Hz, 2 x H-3"), 3.56 (2H, pt, J=9.3,9.1 Hz, 2 x H-4"), 2.79-2.71 (2H, hept, J = 6.7 Hz,
2 x i-Pr-CH), 2.22 (6H, s, 2 x CgHs-CH3), 1.18-1.09 (12H, m, 2 x 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz,
CD:0D) & (ppm): 156.8 (2) (2 x Py-C-6), 149.6 (2), 148.2, 148.1 (2 x Py-C-2, 2 x Tria-C-4), 141.5 (2)
(2 x Py-C-4), 127.6 (2) (2 x Py-C-5), 125.5, 125.2 (2 x Tria-C-5), 123.6 (2) (2 x Py-C-3), 106.8, 106.6,
104.1, 103.8 (2 x 2 x p-cim-Cqar), 91.3,91.2 (2 x C-1°), 87.3, 87.2, 86.3, 86.1, 85.6, 85.5, 84.8, 84.6 (2
x 4 x p-cim-CHay), 81.7, 81.6 (2 x C-5°), 78.2, 78.1 (2 x C-3"), 74.5, 74.3 (2 x C-2), 70.8, 70.7 (2 x C-
4%),62.3,62.2 (2 x C-67), 32.3, 32.2 (2 x i-Pr-CH), 22.6 (2), 22.0, 21.9 (2 x 2 x i-Pr-CH3), 18.8, 18.7 (2
x CgHs-CHas). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CasHzCIN4OsRu™ [M-PFg]* 579.0946; mért:
579.0946

Ru-131b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 131b ligandum (59 mg, 0.164 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (50 mg,
0.082 mmol) és TIPFs (57 mg, 0.163 mmol) felhasznalasaval késziilt. Kitermelés: 121 mg (96%). A
termék izopropil-alkoholbol torténd atkristalyositasaval 34 mg, analitikai tisztasagu narancssarga szilard
anyagot kaptam. Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (400 MHz, CDs0D) & (ppm): 9.42, 9.41 (2 x
1H, 2 s, 2 x Tria-H-5), 8.80 (2H, d, J = 8.8 Hz, 2 x Qu-H-8), 8.70, 8.68 (2 x 1H, 2 d, J = 8.5 Hz
mindkettében, 2 x Qu-H-4), 8.15-8.09, 7.88-7.84 (2 x 4H, m, Qu-H-3, Qu-H-5 — Qu-H-7), 6.13-5.96 (2
x 4H, m, 2 x p-cim-CHa,), 5.95, 5.93 (2 x 1H, 2 d, J = 9.1 Hz mindkettdben, 2 x H-1"), 4.00, 3.99 (2 x
1H, 2 pt, J = 9.2, 9.1 Hz mindkettében, 2 x H-2), 3.97, 395 (2 x 1H, 2 dd, J = 12.1, 2.1 Hz
mindkettében, 2 x H-6’a), 3.80 (2H, dd, J = 12.1, 5.3 Hz, 2 x H-6"b), 3.74, 3.71 (2 x 1H, ddd, J = 9.3,
5.3, 2.1 Hz mindkettében, 2 x H-5%), 3.68, 3.67 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.0, 8.9 Hz mindkettében, 2 x H-3’),
3.60, 3.59 (2 x 1H, 2 pt, J=9.3, 9.2 Hz mindkettdben, 2 x H-4"), 2.48,2.46 (2 x 1H, 2 hept, J = 6.9 Hz
mindkettében, 2 x i-Pr-CH), 2.20 (6H, s, 2 x CeHs-CHz), 1.00, 0.98, 0.92 (2) (2 x2 x3H,4d,J=6.9
Hz mindegyikben, 2 x 2 x i-Pr-CHs); **C-NMR (90 MHz, CD3;0D) & (ppm): 151.0 (2), 149.7 (2), 149.1
(2), (2 x Tria-C-4, 2 x Qu-C-2, 2 x Qu-C-8a), 142.6 (2 x Qu-C-4), 134.0, 130.7, 130.6 (3), 130.5, 130.1
(2 x Qu-C-4a, 2 x Qu-C-5 — Qu-C-8), 127.1, 126.9 (2 x Tria-C-5), 119.5, 119.4 (2 x Qu-C-3), 106.5,
106.3, 104.9, 104.7 (2 x 2 x p-cim-Cqar), 91.4,91.2 (2 x C-1"), 88.6, 88.5, 86.5, 86.3, 86.2, 85.8, 84.6,
84.3 (2 x 4 x p-cim-CHa), 81.8, 81.7 (2 x C-5%), 78.2, 78.1 (2 x C-3’), 74.4, 74.3 (2 x C-2"), 70.7 (2)
(2 x C-4), 62.3,62.20 (2 x C-6"), 32.3, 32.2 (2 x i-Pr-CH), 22.7, 22.6, 21.6, 21.5 (2 x 2 x i-Pr-CHj3),
18.8, 18.7 (2 x CgHs-CHz). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt: Cz7H32CIN4sOsRu™ [M-PFe]*
629.1103; mért: 629.1103

Ru-132a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132a ligandum (24.9 mg, 0.034 mmol, 2.1 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 95:5) narancssarga szilard anyag. Kitermelés: 34.6 mg (93%). Rf =
0.46 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.23,
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9.20 (2 x 1H, 2 d, J = 5.6 Hz mindkett6ben, 2 x Py-H-6), 9.02, 8.98 (2 x 1H, 2 s, 2 x Tria-H-5), 8.11-
7.75, 7.62-7.24 (46H, m, 2 x 20 X Ar, 2 x Py-H-3 — Py-H-5), 6.60, 6.10 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.4, 9.3 Hz
mindkettdben, 2 x H-2"), 6.50, 6.43 (2 x 1H, 2 d, J = 9.3 Hz mindkettében, 2 x H-1"), 6.22, 6.15 (2 x
1H, 2 pt, J=9.6, 9.4 Hz mindkett6ben, 2 x H-3), 5.97,5.94 (2 x 1H, 2 pt, J = 9.7, 9.6 Hz mindkettoben,
2 x H-4%),5.81,5.65 (2),5.57 (2), 5.53,5.47,5.44 (2 x 4H, 2 x 4 d, J = 6.1 Hz mindegyikben, 2 x 4 x
p-cim-CHa), 4.78-4.52 (2 x 3H, m, 2 x H-5°, 2 x H-6’a,b), 2.50, 2.36 (2 x 1H, 2 hept, J = 6.9 Hz
mindkettében, 2 x i-Pr-CH), 2.08, 2.00 (2 x 3H, 2 s, 2 x C¢H4-CHs), 0.94, 0.91, 0.79, 0.74 (2 x 2 x 3H,
2 x 2.d, J = 6.9 Hz mindegyikben 2 x 2 x i-Pr-CHs); **C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 166.3,
166.2, 165.6, 165.5, 165.2 (2), 164.9, 164.8 (2 x 4 x C=0), 155.7, 155.5 (2 x Py-C-6), 147.3, 147.2,
147.0, 146.6 (2 x Tria-C-4, 2 x Py-C-2), 140.1, 140.0 (2 x Py-C-4), 134.4, 134.2, 133.9, 133.8, 133.7
(2), 133.6, 133.5, 133.3, 130.3-128.0 (Ar), 127.2, 126.9 (2 x Py-C-5), 126.2, 123.8 (2 x Tria-C-5), 122.7
(2 x Py-C-3), 105.8, 105.3, 103.9, 102.6 (2 x 2 x p-cim-Cqar), 87.2, 86.7 (2 x C-1"), 86.4, 85.8, 85.2,
85.0, 84.0, 83.9, 83.2, 82.5 (2 x 4 x p-cim-CHa), 76.1, 75.6 (2 x C-5%), 73.6, 72.7 (2 x C-3°), 71.7, 70.4
(2 xC-2),68.7,68.6 (2 xC-4%),62.8,62.7 (2 x C-6”),31.0 (2) (2 x i-Pr-CH), 22.5, 22.3,21.7,21.4 (2
x 2 x i-Pr-CHjs), 18.8, 18.6 (2 x CgH4-CHg3). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CsiHasCIN4OgRU*
[M-PFg]* 995.2002; mért: 995.1994

0s-132a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132a ligandum (36.7 mg, 0.051 mmol, 2.0 ekv.), az Os-dimer (20.0
mg, 0.025 mmol) és TIPFs (17.6 mg, 0.050 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (5 ml) és dietil-étert (10 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 52.9 mg
(85%). R = 0.57 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: 1:1. *H-NMR (400 MHz, CDCls) &
(ppm): 9.19 (2H, d, J=5.3 Hz, 2 x Py-H-6), 9.07,9.05 (2 x 1H, 2 s, 2 x Tria-H-5), 8.05-7.75, 7.53-7.23
(46H, m, 2 x 20 x Ar, 2 x Py-H-3 — Py-H-5), 6.58, 6.24-5.60 (14H, m, 2 x H-2’, 2 x H-3’, 2 x H-4’, 2
x 4 x p-cim-CHay), 6.49, 6.43 (2 x 1H,2d,J=9.2 és 9.0 Hz, 2 x H-1"), 4.79-4.53 (6H, m, 2 x H-5’, 2
x H-6’a, 2 x H-6’b), 2.35, 2.16 (2 x 1H, 2 hept, J = 6.9 Hz mindkettében, 2 x i-Pr-CH), 2.14, 2.07 (2 x
3H, 2 s, 2 x CeHs-CH3), 0.89, 0.86, 0.75, 0.63 (2 x 2 x 3H, 2 x 2 d, J= 6.9 Hz mindegyikben, 2 x 2 x i-
Pr-CHs); C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.3, 166.2, 165.6, 165.5, 165.2 (2), 164.9, 164.8 (2
x 4 x C=0), 155.8, 155.7 (2 x Py-C-6), 148.4, 148.1, 148.0, 147.9 (2 x Tria-C-4, 2 x Py-C-2), 140.3,
140.2 (2 x Py-C-4), 134.3, 134.2, 133.9, 133.8, 133.7, 133.6, 133.5, 133.3, 130.2-128.4, 128.0, 127.9,
127.7, 127.6 (Ar, 2 x Py-C-5, 2 x Tria-C-5), 122.5, 122.4 (2 x Py-C-3), 97.0, 96.4, 96.1,95.2 (2 x 2 x
p-cim-Cqar), 87.2, 86.7 (2 x C-17), 78.2, 77.7, 76.9, 76.8, 76.1, 75.7, 74.9, 74.5, 73.7, 73.6, 72.8, 72.7,
71.7,70.4, 68.7, 68.6 (2 x 4 x p-cim-CHa, 2 x C-1" — C-5"), 62.8, 62.7 (2 x C-6"), 31.1 (2) (2 x i-Pr-
CH), 22.8, 22.6, 21.9, 21.5 (2 x 2 x i-Pr-CHa), 18.6, 18.5 (2 x CsHs-CH3). ESI-HRMS pozitiv mod
(m/z): szamolt: Cs1HasCIN4OgOs* [M-PFe]* 1085.2566; mért: 1085.2555.

Ir-132a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132a ligandum (36.4 mg, 0.050 mmol, 2.0 ekv.), az Ir-dimer (20.0
mg, 0.025 mmol) és TIPFs (17.5 mg, 0.050 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (5 ml) és dietil-étert (10 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 51.9 mg
(84%). R = 0.58 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 2:1. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 8 (ppm): 9.20 (s, B izomer Tria-H-5), 9.13 (s, A izomer Tria-H-5), 8.69-8.67 (m, A és B izomer
Py-H-6), 8.05-7.82, 7.58-7.23 (m, A ¢és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.53 (d, J = 9.3 Hz, A izomer
H-17), 6.48 (d, J = 8.5 Hz, B izomer H-1"), 6.46 (pt, J = 9.4, 9.2 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-
4%),6.22 (pt, J = 9.2, 9.2 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 6.19 (pt, J = 9.2, 8.7 Hz, B izomer
H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.13 (pt, J = 9.5, 9.5 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3” vagy H-4"), 5.98 (pt, J
= 9.5, 9.5 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3 vagy H-4"), 5.92 (pt, J = 9.9, 9.7 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’
vagy H-4"), 4.78-4.54 (A és B izomer H-5’, H-6’a,b), 1.62 (s, A izomer Cp*-CHjs), 1.57 (s, B izomer
Cp*-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls)  (ppm): 166.3, 165.6, 165.2, 164.6 (B izomer C=0), 166.2,
165.5, 165.3, 164.7 (A izomer C=0), 151.5 (2) (A és B izomer Py-C-6), 148.5, 147.8 (B izomer Tria-
C-4,Py-C-2), 148.1, 147.9 (A izomer Tria-C-4, Py-C-2), 140.6 (B izomer Py-C-4), 140.5 (A izomer Py-
C-4), 134.1, 134.0, 133.8, 133.7, 133.6, 133.5, 133.4, 133.3, 130.2-127.8 (A ¢és B izomer Ar, Py-C-5,
Tria-C-5), 123.0 (B izomer Py-C-3), 122.9 (A izomer Py-C-3), 89.6 (A izomer Cp*), 89.5 (B izomer

86



Cp*), 87.3 (B izomer C-17), 87.0 (A izomer C-1°), 76.1, 72.9, 71.4, 68.7 (B izomer C-2’ — C-5"), 75.8,
73.6,70.3, 68.6 (A izomer C-2’ — C-57), 62.8 (B izomer C-6), 62.7 (A izomer C-6’), 8.7 (A és B izomer
Cp*-CHz). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CsiHa7CIN4Oglr™ [M-PFe]* 1087.2655; mért:
1087.2647.

Rh-132a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132a ligandum (46.9 mg, 0.065 mmol, 2.0 ekv.), a Rh-dimer (20.0
mg, 0.032 mmol) és TIPFs (22.6 mg, 0.065 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (6 ml) és dietil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 67.5 mg
(91%). Rf = 0.33 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 2:1. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.06 (s, B izomer Tria-H-5), 9.03 (s, A izomer Tria-H-5), 8.67 (1 jel, A és B izomer
Py-H-6), 8.04-7.82, 7.60-7.22 (m, A és B izomer Ar, Py-H-3 — Py-H-5), 6.53-6.46, 6.25-6.11, 5.99-5.90
(A és B izomer H-1" — H-4"), 4.77-4.52 (A és B izomer H-5’, H-6’a, H-6’b), 1.62 (s, A izomer Cp*-
CHj3), 1.55 (s, B izomer Cp*-CHs); **C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 166.3, 165.6, 165.2, 164.6
(B izomer C=0), 166.2, 165.5, 165.2, 164.7 (A izomer C=0), 151.5 (2) (A és B izomer Py-C-6), 146.9,
146.8, 146.2 (2) (A és B izomer Tria-C-4, Py-C-2), 140.4 (B izomer Py-C-4), 140.2 (A izomer Py-C-4),
134.3, 134.1, 133.9, 133.8, 133.7, 133.5, 133.4, 133.3, 130.2-128.5, 127.9, 127.8, 127.5, 127.4 (A és B
izomer Ar, Py-C-5, Tria-C-5), 122.9 (B izomer Py-C-3), 122.8 (A izomer Py-C-3), 97.5 (B izomer Cp¥*),
97.4 (A izomer Cp¥*), 87.3 (B izomer C-1°), 86.8 (A izomer C-1), 76.1, 72.8, 71.6, 68.7 (B izomer C-
2’ —-C-5%),75.7,73.7,70.3, 68.6 (A izomer C-2’ — C-5), 62.9 (B izomer C-6’), 62.7 (A izomer C-6’),
9.0 (A és B izomer Cp*-CHs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CsiHa7CINsOgRh* [M-PFe]*
997.2081; mért: 997.2068.

Ru-132b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132b ligandum (26.6 mg, 0.034 mmol, 2.1 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,0 oldoszereleggyel (1:1, 1 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
26.2 mg (67%). Rf = 0.42 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 2:1. *H-NMR (400
MHz, CDCls3) 6 (ppm): 9.32 (s, B izomer Tria-H-5), 9.28 (s, A izomer Tria-H-5), 8.63 (d, J =8.8 Hz, A
izomer Qu-H-8), 8.60 (d, J = 8.9 Hz, B izomer Qu-H-8), 8.27 (d, J = 8.5 Hz, A izomer Qu-H-4), 8.26
(d, J = 8.4 Hz, B izomer Qu-H-4), 8.07-7.28 (m, A és B izomer Ar, Qu-H-3, Qu-H-5 — Qu-H-7), 6.66
(pt, J =9.3, 9.3 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.57 (d, J = 9.3 Hz, A izomer H-1"), 6.53 (d,
J = 8.8 Hz, B izomer H-17), 6.28 (pt, J = 9.5, 9.5 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.17 (pt, J
=9.5,9.4 Hz, Aizomer H-2’ vagy H-3” vagy H-4"), 6.16 (pt, J = 9.5, 9.2 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3’
vagy H-4’), 6.01 (pt, J = 10.0, 9.6 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 5.95 (pt, J = 10.0, 9.6 Hz,
A izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 5.72-5.45 (m, A és B izomer 4 x p-cim-CHay), 4.83-4.55 (m, A
és B izomer H-5’, H-6’a, H-6’b), 2.35 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.12 (hept, J = 6.9 Hz, A
izomer i-Pr-CH), 2.10 (s, A izomer C¢H4-CHs), 2.02 (s, B izomer CsH4-CH3), 0.85, 0.81 (2d, J=6.9
Hz mindkettében, 2 x B izomer i-Pr-CHs), 0.69, 0.60 (2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, 2 x A izomer i-Pr-
CHs); BC-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm): 166.3, 165.6, 165.2, 165.0 (B izomer 4 x C=0), 166.2,
165.5, 165.3, 165.2 (A izomer 4 x C=0), 149.2, 148.4, 147.5 (A izomer Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a),
149.1, 148.3, 147.8 (B izomer Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a), 141.1, 134.3, 133.8 133.5, 133.3, 133.0,
130.6-128.0, 118.8, 118.7 (A és B izomer Ar, Tria-C-5, Qu-C-5 — Qu-C-8, Qu-C-4a), 105.6, 103.0 (B
izomer p-cim-Cqyar), 105.6, 103.6 (A izomer p-cim-Cqyar), 87.3, 87.2, 87.0, 86.7, 85.1, 85.0, 84.5, 83.4,
82.8 (A és B izomer p-cim-CHar, C-1°), 76.2, 72.7, 72.2, 68.8 (B izomer C-2’ — C-5), 75.8, 73.6, 70.5,
68.6 (A izomer C-2’ — C-5”), 62.9 (B izomer C-6’), 62.7 (A izomer C-6"), 31.1 (B izomer i-Pr-CH), 31.0
(A izomer i-Pr-CH), 22.5, 21.4 (B izomer i-Pr-CHjs), 22.3, 21.4 (A izomer i-Pr-CHs), 18.8 (A izomer
C6H4-CH3), 18.7 (B izomer C6H4-CH3). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cs5H4sCINJOgRU* [M-
PFs]* 1045.2165; mért: 1045.2163.

0s-132b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132b ligandum (20.6 mg, 0.027 mmol, 2.1 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
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kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCIs-
Et,O oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
21.7 mg (67%). Rs = 0.38 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: 10:9. *H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.36,9.26 (2 x 1H, 2 s, 2 x Tria-H-5), 8.52, 8.50 (2 x 1H, 2 d, J = 8.9 Hz mindkettében,
2 x Qu-H-8), 8.24, 8.22 (2 x 1H, 2 d, J = 8.9 Hz mindkettében, 2 x Qu-H-4), 8.08-7.28 (48H, m, 2 x 20
X Ar, 2 x Py-H-3 — Py-H-5), 6.55, 6.51 (2 x 1H, 2 d, J = 9.3 Hz mindkettdben, 2 x H-1"), 6.65, 6.26,
6.18, 6.17, 6.03-5.93 (2 x 3H, 4 pt, m, J = 9.4 Hz mindegyikben, 2 x H-2’, H-3’, H-4’), 6.03-5.93, 5.82,
5.79,5.74,5.71, 5.69, 5.66 (2 x 4H, m, 6 d, J = 5.7 Hz mindegyikben, 2 x 4 x p-cim-CHar), 4.84-4.55
(2x3H,m, 2 x H-5°,2 x H-6’a, 2 x H-6’b), 2.22, 2.13 (2 x 3H, 2 s, 2 x CeH4-CH3), 2.20, 1.91 (2 x 1H,
2 hept, J = 6.9 Hz mindkettdben, 2 x i-Pr-CH), 0.80, 0.73, 0.54, 0.51 (2 x2 x3H,2 x2d,J=6.9 Hz
mindegyikben, 2 x 2 x i-Pr-CHg); **C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 166.4, 166.2, 165.6, 165.4,
165.3,165.2, 165.1, 164.9 (2 x 4 x C=0), 149.8, 148.9, 148.6, 148.1 (2 x Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a),
141.5, 141.3 (2 x Qu-C-2), 134.3, 134.2, 133.8, 133.6, 133.5, 133.4, 133.3, 133.2, 130.4-127.9 (Ar, 2 x
Tria-C-5, Qu-C-4a, Qu-C-5 — Qu-C-8), 118.5, 118.4, (2 x Qu-C-3), 97.2, 96.7, 96.6, 96.1 (2 x 2 x p-
cim-Cqar), 87.3, 86.8 (2 x C-17), 78.9, 78.7, 76.7, 76.2, 75.8, 75.4, 75.2, 74.1, 73.5, 73.2, 72.7, 72.0,
70.4, 68.8, 68.6 (2 x 4 x p-cim-CHa, 2 X C-2 — C-57), 62.8, 62.7 (2 x C-6’), 31.2, 31.1 (2 x i-Pr-CH),
22.9,22.6,21.7,21.6 (2 x 2 x i-Pr-CHa), 18.7, 18.6 (2 x CgHs-CH3). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
szamolt: CssHgCIN4OoOs™ [M-PFe]* 1135.2725; mért: 1135.2724.

Ir-132b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132b ligandum (20.4 mg, 0.026 mmol, 2.1 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznaldsaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,O oldoszereleggyel (1:1, 1 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 19.7 mg
(61%). Rf = 0.41 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 5:3. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.41 (s, B izomer Tria-H-5), 9.34 (s, A izomer Tria-H-5), 8.38-7.24 (m, A és B izomer,
Ar, Qu-H-3 — Qu-H-8), 6.61 (d, J = 9.3 Hz, A izomer H-17), 6.58 (d, J = 9.9 Hz, B izomer H-1°), 6.46
(pt, J = 9.4, 9.4 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.29-6.23 (m, B izomer H-2’ és/vagy H-3’
és/vagy H-4"), 6.15 (pt, J = 9.4, 9.4 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3" vagy H-4"), 6.02 (pt, J = 9.8, 9.7 Hz,
B izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 5.93 (pt, J = 9.8, 9.7 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3” vagy H-4’),
4.81-4.54 (m, A és B izomer H-5’, H-6"a,b), 1.52 (s, A izomer Cp*-CHs), 1.48 (s, B izomer Cp*-CHjs);
BC-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 166.3, 165.5, 165.3, 165.0 (A és B izomer 4 x C=0), 149.7,
148.9, 145.7, (B izomer Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a), 149.3, 149.1, 145.6 (A izomer Tria-C-4, Qu-C-2,
Qu-C-8a), 141.8, 141.6, 134.2, 134.1, 134.0, 133.8, 133.5, 133.4, 133.3, 132.7, 132.6, 130.3-127.9,
127.3, 118.8 (A és B izomer Ar, Tria-C-5, Qu-C-4a, Qu-C-3 — Qu-C-8), 90.0 (A izomer Cp*), 89.9 (B
izomer Cp¥*), 87.4 (B izomer C-17), 87.2 (A izomer C-1°), 76.1, 75.9, 73.7, 72.9, 71.7, 70.5, 68.7, 68.5
(A és B izomer C-2° — C-5’), 62.8 (A izomer C-6"), 62.7 (B izomer C-6’), 9.1 (A és B izomer Cp*-CHs).
ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CssHagCIN4Oglr™ [M-PFg]* 1137.2813; mért: 1137.2810.

Rh-132b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 132b ligandum (26.3 mg, 0.034 mmol, 2.1 ekv.), a Rh-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-
Et,O oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 26.2 mg
(80%). Rf = 0.38 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek ardnya: A:B = 5:3. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 8 (ppm): 9.33 (s, B izomer Tria-H-5), 9.28 (s, A izomer Tria-H-5), 8.40-7.22 (m, A és B izomer
Ar, Qu-H-3 — Qu-H-8), 6.61 (d, J = 9.3 Hz, A izomer H-17), 6.57 (d, J = 8.6 Hz, B izomer H-17), 6.52
(pt, J=9.3,9.2 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3” vagy H-4"), 6.28 (pt, J = 9.6, 9.4 Hz, B izomer H-2’ vagy
H-3* vagy H-4"), 6.23 (pt, J = 9.5, 9.0 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 6.17 (pt, J = 9.5, 9.4
Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4’), 6.02 (pt, J = 9.5, 9.5 Hz, B izomer H-2’ vagy H-3” vagy H-
4%),5.94 (pt, J = 9.8, 9.7 Hz, A izomer H-2’ vagy H-3’ vagy H-4"), 4.80-4.54 (m, A és B izomer H-5’,
H-6’a,b), 1.51 (s, A izomer Cp*-CHjs), 1.44 (s, B izomer Cp*-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) &
(ppm): 166.2 (2), 165.7, 165.5 156.3, 165.2, 165.0, 164.7 (A és B izomer 4 x C=0), 148.1, 148.0, 147.9,
147.5, 145.9 (2) (A és B izomer Tria-C-4, Qu-C-2, Qu-C-8a), 141.3, 141.2, 134.1, 133.8, 133.7, 133.6,
133.5, 133.4, 133.3, 133.2, 130.3-127.8, 127.3, 119.0 (A és B izomer Ar, Tria-C-5, Qu-C-4a, Qu-C-3 —
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Qu-C-8), 97.9, 97.8 (A és B izomer Cp*), 87.5 (B izomer C-1"), 87.0 (A izomer C-1"), 76.2, 75.8, 73.7,
72.8,71.8, 70.6, 68.7, 68.6 (A és B izomer C-2° — C-5), 62.8 (B izomer C-67), 62.7 (A izomer C-6’),
9.3 (A izomer Cp*-CHas), 9.2 (B izomer Cp*-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt:
CssHa9CIN4OgRN" [M-PFg]* 1047.2243; mért: 1047.2240.

Ru-134 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 134 ligandum (14.5 mg, 0.065 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (20.0
mg, 0.033 mmol) és TIPFs (22.8 mg, 0.065 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és dietil-étert (6 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kisziirtem,
citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 36.8 mg (88%). *H-NMR (400 MHz, aceton-dg) &
(ppm): 9.62 (1H, s, Tria-H-5), 9.57 (1H, ddd, J = 5.6, 1.4, 0.9 Hz, Py-H-6), 8.29 (1H, dt, J=7.6, 1.4
Hz, Py-H-4), 8.25 (1H, ddd, J = 7.9, 1.9, 0.9 Hz, Py-H-3), 8.12-8.09 (2H, m, Ph), 7.79-7.68 (4H, m, Ph,
Py-H-5), 6.27, 6.24, 6.04, 5.99 (4 x 1H, 4 d, J = 6.2 Hz mindegyikben, 4 x p-cim-CHax), 2.91 (1H, hept,
J =6.9 Hz, i-Pr-CH), 2.29 (3H, s, CsHs-CHa), 1.23, 1.19 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettdben, 2 X i-
Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, aceton-ds) & (ppm): 156.6 (Py-C-6), 149.2, 148.2 (Tria-C-4, Py-C-2),
141.1 (Py-C-4), 131.6, 131.2, 127.3, 124.0, 123.3, 121.9 (Ph, Py-C-3, Py-C-5, Tria-C-5), 106.2, 103.4
(2 x p-cim-Cgar), 87.4, 85.8, 85.1, 84.5 (4 x p-cim-CHar), 31.9 (i-Pr-CH), 22.6,21.9 (2 x i-Pr-CHs), 18.7
(CeHs-CH3). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt: CysHasCINsRU* [M-PFe]* 493.0730; mért:
493.0709.

Ru-142 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 142 ligandum (21.6 mg, 0.067 mmol, 2.05 ekv.), a Ru-dimer (20.0
mg, 0.033 mmol) és TIPFs (22.8 mg, 0.065 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
metanolban oldottam (0.5 ml) és diizopropil-étert (10 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
diizopropil-éterrel (2 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 42.3 mg
(89%). R = 0.19 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 2:1. 'H-NMR (400 MHz,
CDs0D) & (ppm): 8.29-8.28 (m, A izomer Ph), 8.16 (s, A izomer H-5), 8.04-7.88 (m, B izomer Ph),
7.74-7.45 (m, B izomer H-5, A és B izomer Ph), 5.80, 5.71, 5.59, 5.55 (4 d, J = 6.0 Hz mindegyikben,
B izomer 4 x p-cim-CHay), 5.41, 5.06, 4.93, 4.92 (4 d, J = 6.1 Hz mindegyikben, A izomer 4 x p-cim-
CHar), 4.54 (d, J=9.7 Hz, B izomer H-1"), 4.45 (d, J = 10.7 Hz, A izomer H-17), 4.00-3.49 (m, A izomer
H-3” vagy H-4’, A és B izomer H-5’, H-6’a,b), 3.26 (pt, J = 9.3, 9.2 Hz, B izomer H-3’ vagy H-4"), 3.25
(pt, J =9.3, 9.2 Hz, A izomer H-3’ vagy H-4"), 3.18 (dd, J = 10.8, 9.1 Hz, B izomer H-3’ vagy H-4"),
2.92 (pt, J = 10.3, 10.1 Hz, B izomer H-2"), 2.82 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.61 (hept, J =
6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.20-2.13 (m, A izomer H-2"), 2.15 (s, B izomer CsHs-CH3), 1.96 (s, A
izomer CgHs-CHs), 1.30-1.26 (m, B izomer 2 x i-Pr-CHs), 1.10, 1.05 (2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, A
izomer 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDs0D) & (ppm): 179.0, 154.4 (B izomer C-2, C-4), 177.0,
156.3 (A izomer C-2, C-4), 134.9, 132.3 (2), 130.0 (2), 127.7 (A izomer Ph), 134.7, 132.7 (2), 131.7,
130.3 (2) (B izomer Ph), 120.9 (A izomer C-5), 120.6 (B izomer C-5), 106.4, 100.6 (A izomer 2 x p-
cim-Cqyar), 101.5, 98.4 (B izomer 2 x p-cim-Cqar), 85.0, 84.5, 83.3, 82.2,81.1, 78.5, 76.2, 70.1 (A izomer
4 x p-cim-CHar, C-1°, C-3’ — C-5”), 84.8, 84.2, 82.0, 80.8, 79.9, 79.8, 78.2, 71.9 (B izomer 4 x p-cim-
CHar, C-17, C-3° — C-5°), 62.8 (A izomer C-6’), 61.9 (B izomer C-6’), 61.4 (B izomer C-2’), 55.8 (A
izomer C-2”), 32.1 (B izomer i-Pr-CH), 32.0 (A izomer i-Pr-CH), 23.2, 21.5 (A izomer 2 x i-Pr-CHjs),
22.9, 22.0 (B izomer 2 x i-Pr-CH3), 18.4 (B izomer CsHs-CHj3), 18.3 (A izomer CsHs-CHs). ESI-HRMS
pozitiv mod (m/z): szamolt: CosH32CIN20sSRu* [M-PFe]* 593.0812; mért: 593.0813.

Ru-143 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 143 ligandum (43.2 mg, 0.134 mmol, 2.05 ekv.), a Ru-dimer (40.0
mg, 0.065 mmol) és TIPFs (45.6 mg, 0.130 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
metanolban oldottam (5 ml) és diizopropil-étert (20 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
diizopropil-éterrel (5 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 60 mg
(62%). Rf = 0.37 (CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 10:1. *H-NMR (400 MHz,
CDs0D) 6 (ppm): 8.11-8.09 (m, A izomer Ph), 8.02-7.88 (m, B izomer H-5, Ph), 7.84 (s, A izomer H-
5), 7.63-7.40 (m, A és B izomer Ph), 5.83, 5.75, 5.60, 5.59 (4 d, J = 6.0 Hz mindegyikben, B izomer 4
x p-cim-CHay), 5.45 (d, J = 6.1 Hz, A izomer p-cim-CHa,), 5.00-4.93 (m, A izomer 3 x p-cim-CHa,),
4.68 (d, J = 10.7 Hz, A izomer H-17), 4.60 (d, J = 10.6 Hz, B izomer H-1"), 4.00 (dd, J = 12.2, 1.9 Hz,
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A és B izomer H-6’a), 3.91 (pt, J = 9.3, 9.2 Hz, A izomer H-3” vagy H-4"), 3.81 (dd, J =12.3, 5.3 Hz,
B izomer H-6’b), 3.76 (dd, J = 12.2, 6.0 Hz, A izomer H-6’b), 3.65 (ddd, J = 9.6, 6.0, 1.9 Hz, A izomer
H-5%), 3.60-3.54 (m, B izomer H-5"), 3.55 (pt, J = 9.6, 9.4 Hz, B izomer H-3’ vagy H-4"), 3.33-3.28 (m,
Aizomer H-3’ vagy H-4’), 3.25-3.18 (m, B izomer H-3’ vagy H-4’), 2.99-2.90 (m, B izomer H-2’), 2.84
(hept, J =6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.66 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.34-2.23 (m, A izomer
H-2%), 2.18 (s, B izomer C¢H4-CHs3), 1.98 (s, A izomer CsHs-CHs), 1.31, 1.30 (2d, J = 6.9 Hz, B izomer
2 xi-Pr-CHs), 1.10, 1.04 (2d, J = 6.9 Hz, A izomer 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, CD;0D) & (ppm)
(csak A izomer): 175.3, 161.7 (C-2, C-4), 136.7, 132.6 (2), 130.9, 129.5 (2), (Ph), 121.9 (C-5), 106.0,
100.7 (2 x p-cim-Cqar), 84.7, 84.3, 83.7, 83.2, 82.1, 78.0, 77.4, 70.9 (4 x p-cim-CHa, C-1°, C-3” — C-
5%), 62.5 (C-6), 55.1 (C-27), 31.9 (i-Pr-CH), 23.2, 21.5 (2 x i-Pr-CHs), 18.3 (C¢H4-CHs3). ESI-HRMS
pozitiv mod (m/z): szamolt: CasH32CIN2OsSRU™ [M-PFg]* 593.0812; mért: 593.0817.

Ru-144 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 144 ligandum (20.5 mg, 0.067 mmol, 2.05 ekv.), a Ru-dimer (20.0
mg, 0.033 mmol) és TIPFs (22.8 mg, 0.065 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
torténd tisztitast kovetden (eluens: CHCls-MeOH = 9:1) a komplexet metanolban oldottam (1 ml) és
diizopropil-étert (20 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kiszlirtem, MeOH-iPr,O oldészereleggyel
(1:20, 2 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 31.1 mg (66%). Rf=0.13
(CHCI3-MeOH = 9:1). Diasztereomerek aranya: A:B =5:2. tH-NMR (500 MHz, CDs;0D) & (ppm): 9.01
(s, B izomer H-5), 9.00 (s, A izomer H-5), 7.98-7.95, 7.54-7.43 (m, A és B izomer Ph), 6.03, 5.94, 5.79,
5.74 (4 d, J = 6.1 Hz mindegyikben, A izomer 4 x p-cim-CHa), 5.92,5.91,5.78,5.70 (4 d, J = 6.1 Hz
mindegyikben, B izomer 4 x p-cim-CHar), 5.58 (d, J = 9.5 Hz, B izomer H-17), 5.50 (d, J = 9.3 Hz, A
izomer H-17), 4.02 (dd, J = 11.2, 2.1 Hz, B izomer H-6’a), 4.00 (dd, J = 11.2, 2.1 Hz, A izomer H-6"a),
3.80-3.74 (m, A és B izomer H-6’b, B izomer H-3’ vagy H-4"), 3.71 (pt, J = 9.2, 9.1 Hz, A izomer H-3’
vagy H-4"), 3.67 (ddd, J = 9.6, 6.3, 2.1 Hz, B izomer H-5), 3.60 (ddd, J = 9.6, 6.3, 2.1 Hz, A izomer H-
5%),3.39 (dd, J =9.9, 8.9 Hz, A izomer H-3’ vagy H-4"), 3.34-3.30 (m, B izomer H-3’ vagy H-4"), 3.02
(hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.84 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.78 (pt, J = 9.6, 9.6
Hz, B izomer H-27), 2.66 (pt, J = 9.4, 9.4 Hz, A izomer H-2"), 2.27 (s, A izomer CgHs-CHj3), 2.16 (s, B
izomer C¢H4-CH3), 1.31, 1.27 (2 d, J = 6.9 Hz mindkettében, A izomer 2 x i-Pr-CHgs), 1.24,1.19(2d, J
= 6.9 Hz mindkettben, B izomer 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, CD3;0D) § (ppm): 150.9 (B izomer
C-4), 150.3 (A izomer C-4), 130.5-126.8 (A és B izomer Ph), 125.2 (B izomer C-5), 125.0 (A izomer
C-5), 107.2, 101.0 (A izomer 2 x p-cim-Cgqar), 106.9, 101.3 (B izomer 2 x p-cim-Cqar), 88.0, 86.5, 85.3,
85.0, 84.8, 81.0, 76.8, 70.6 (B izomer 4 x p-cim-CHa,, C-1°, C-3* — C-5"), 87.2, 87.0, 85.9, 85.1, 84.9,
80.9, 77.2, 70.7 (A izomer 4 x p-cim-CHar, C-1’, C-3* — C-5”), 62.2 (B izomer C-6’), 62.1 (A izomer
C-6"), 59.4 (A izomer C-2’), 56.4 (B izomer C-2), 32.0 (B izomer i-Pr-CH), 31.9 (A izomer i-Pr-CH),
22.7, 22.1 (A izomer 2 x i-Pr-CHs), 22.6, 22.3 (B izomer 2 x i-Pr-CHs), 18.3 (A izomer CsHs-CHj),
18.2 (B izomer CgHs-CHs). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt: CoaHzCIN4OsRUT [M-PFe]*
577.1153; mért: 577.1147.

Ru-145 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 145 ligandum (21.2 mg, 0.033 mmol, 2.05 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1 ml) és diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCI3-iPr,0 oldoszereleggyel (1:4, 1 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam.
Kitermelés: 29.1 mg (85%). Rs = 0.43 (CHCIl5-MeOH = 95:5). H-NMR (500 MHz, CDCls) & (ppm):
8.03-7.06 (21H, m, H-5, Ar), 6.23 (1H, pt, J = 9.2, 9.1 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.83-5.72 (1H, m, NH>),
5.61 (1H, pt, J =9.8, 9.7 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.35-5.20 (1H, széles s, NH.), 5.14 (1H, d, J = 10.6 Hz,
H-17),4.94 (1H, dd, J = 12.8, 2.3 Hz, H-6"a), 4.70 (1H, d, J = 6.0 Hz, p-cim-CHa/), 4.62 (1H, ddd, J =
J=10.2,3.5,2.3Hz, H-5),4.51-4.44 (3H, m, 3 x p-cim-CHa), 4.45 (1H, dd, J = 12.8, 3.5 Hz, H-6’b),
3.05-2.98 (1H, m, H-2"), 2.67 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 1.57 (3H, s, C¢Hs-CHa), 1.11, 0.88 (2 x
3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettében, 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 172.9, 167.3,
166.0, 164.7, 161.0 (3 x C=0, C-2, C-4), 134.7-127.2 (Ar), 120.3 (C-5), 105.1, 100.1 (2 x p-cim-Cgar),
83.3(2), 83.1 (2) (4 x p-cim-CHar), 76.1, 75.4, 74.7, 68.6 (C-1°, C-3° - C-5"), 61.6 (C-6"), 53.1 (C-2"),
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30.5 (i-Pr-CH), 23.5, 20.6 (2 x i-Pr-CHs), 18.0 (CsH4-CHs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szémolt:
CasHasCIN207SRU* [M-PFs]* 905.1605; mért: 905.1609.

Os-145 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 145 ligandum (16.3 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFes (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1 ml) és diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:4, 1 ml) mostam, zoldesbarna szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
25.0 mg (87%). R¢=0.34 (CHCIl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (500 MHz, CDCl3) & (ppm): 8.06-7.70 (12H,
m, Ar), 7.49 (1H, s, H-5), 7.46-7.14 (8H, m, Ar), 6.63-6.40 (1H, széles s, NH.), 6.21 (1H, pt, J = 9.4,
9.1 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.68 (1H, pt, J = 9.8, 9.7 Hz, H-3’ vagy H-4’), 5.70-5.66 (1H, m, p-cim-CHa),
5.22 (1H, d, J = 5.6 Hz, p-cim-CHa), 5.11 (1H, d, J = 10.6 Hz, H-1"), 4.94 (1H, dd, J = 12.8, 2.3 Hz,
H-6’a), 4.94-4.75 (2H, m, 2 x p-cim-CHa), 4.76 (1H, dd, J = 12.0, 3.0 Hz, NH>), 4.62 (1H, ddd, J =
10.2, 3.6, 2.3 Hz, H-5"), 4.47 (1H, dd, J = 12.8, 3.6 Hz, H-6’b), 3.41-3.34 (1H, m, H-2"), 2.66 (1H, hept,
J=6.9 Hz, i-Pr-CH), 1.67 (3H, s, Ce¢Hs-CH3), 1.14, 0.86 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindegyikben, 2 X i-
Pr-CHs); 3C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 172.2, 167.3, 166.0, 164.9, 162.0 (3 x C=0, C-2, C-4),
134.6-127.3 (Ar), 120.2 (C-5), 96.0, 92.4 (2 x p-cim-Cqar), 75.7, 75.5, 75.1 (2), 74.8, 73.6 (2), 68.6 (4 x
p-cim-CHa,, C-1°, C-3* - C-5), 61.6 (C-6"), 53.2 (C-2"), 30.7 (i-Pr-CH), 24.4, 20.5 (2 x i-Pr-CHs), 18.0
(CeH4-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CasHaaCIN207SOs™ [M-PFs]* 995.2157; mért:
995.2164.

Ir-145 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 145 ligandum (16.5 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1 ml) és diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:4, 1 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
23.4 mg (82%). R¢ = 0.43 (CHCIl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (500 MHz, CDCls) & (ppm): 8.13-7.95,
7.57-7.33 (21H, m, H-5, Ar), 5.97 (1H, pt, J = 9.3, 9.2 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.83 (1H, pt, J = 9.9, 9.7
Hz, H-3’ vagy H-4’), 5.38 (1H, t, J = 10.9 Hz, NH2), 4.95 (1H, dd, J = 12.8, 2.4 Hz, H-6’a), 4.92 (1H,
d, J=10.6 Hz, H-1"), 4.88 (1H, ddd, J = 10.2, 3.5, 2.4 Hz, H-5"), 4.63 (1H, dd, J = 11.6, 5.4 Hz, NH>),
4.49 (1H, dd, J=12.8, 3.5 Hz, H-6°b), 3.29-3.22 (1H, m, H-2"), 1.34 (15H, s, Cp*-CHs); *C-NMR (100
MHz, CDCls) 6 (ppm): 173.3, 168.1, 166.1, 165.5, 160.5 (3 x C=0, C-2, C-4), 134.2-128.0 (Ar), 121.5
(C-5), 88.7 (Cp*), 77.0(2), 74.8,67.5 (C-1’, C-3° - C-5"), 61.8 (C-6’), 54.4 (C-2’), 8.7 (Cp*-CHj3). ESI-
HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CasHasCIN2O7SIr™ [M-PFg]* 997.2253; mért: 997.2243.

Rh-145 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 145 ligandum (21.1 mg, 0.033 mmol, 2.05 ekv.), a Rh-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1 ml) és diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCl3-iPr,0 oldoszereleggyel (1:4, 1 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
29.7 mg (87%). Rs = 0.26 (CHCIl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (500 MHz, CDCls) & (ppm): 8.12-7.95,
7.57-7.30 (21H, m, H-5, Ar), 5.92 (1H, pt, J = 9.4, 9.4 Hz, H-3” vagy H-4’), 5.80 (1H, pt, J = 9.9, 9.7
Hz, H-3” vagy H-4"), 5.00 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-17), 4.94 (1H, dd, J = 12.8, 2.4 Hz, H-6’a), 4.86 (1H,
ddd, J=10.1, 3.5, 2.4 Hz, H-5"), 4.61 (1H, t, J = 10.4 Hz, NHy), 4.51 (1H, dd, J = 12.8, 3.5 Hz, H-6’b),
4.07 (1H, dd, J = 11.2, 6.2 Hz, NH>), 3.10-3.02 (1H, m, H-2"), 1.37 (15H, s, Cp*-CHjs); *C-NMR (100
MHz, CDCl3) 6 (ppm): 173.7, 168.1, 166.1, 165.5, 159.7 (3 x C=0, C-2, C-4), 134.2-128.0 (Ar), 121.2
(C-5), 97.1, 97.0 (Cp*), 77.7, 76.8, 75.0, 67.5 (C-1°, C-3” — C-5"), 61.8 (C-6"), 54.7 (C-2"), 9.0 (Cp*-
CHz). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CssHasCIN2O7SRh* [M-PFs]* 907.1686; mért: 907.1673.

Ru-146 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 146 ligandum (21.7 mg, 0.035 mmol, 2.15 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCl3-iPr,0 oldodszereleggyel (1:2, 1 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam.
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Kitermelés: 21.8 mg (64%). Rf= 0.27 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek ardnya: A:B = 4:1. H-
NMR (500 MHz, CDCls) & (ppm): 8.34 (s, A izomer H-5), 8.30 (s, B izomer H-5), 8.09-7.81, 7.58-7.29
(m, A és B izomer Ar), 6.17 (d, J=9.2 Hz, A és B izomer H-1"), 6.04-5.85 (m, A izomer H-3’ vagy H-
4’, B izomer H-3’ és H-4’, A izomer p-cim-CHar, B izomer 3 x p-cim-CHa,, A és B izomer NH) 5.83
(d, J =6.0 Hz, A izomer p-cim-CHa), 5.79 (d, J = 6.1 Hz, A izomer p-cim-CHa), 5.72 (dd, J = 10.4,
9.3 Hz, A izomer H-3’ vagy H-4"), 5.67 (d, J = 6.3 Hz, A és B izomer p-cim-CHa,), 4.94 (dd, J =12.9,
2.3 Hz, A izomer H-6"a), 4.75 (dd, J = 12.5, 2.6 Hz, B izomer H-6’a), 4.59 (ddd, J = 10.3, 3.7, 2.3 Hz,
A izomer H-5%), 4.55 (dd, J = 12.5, 5.0 Hz, B izomer H-6’b), 4.51-4.44 (m, B izomer H-5’, A izomer
NH>), 4.48 (dd, J =12.9, 3.7 Hz, A izomer H-6"b), 3.86 (t, J = 11.7, B izomer NHy), 3.44-3.32 (m, A és
B izomer H-2%), 3.07 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.88 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH),
2.32 (s, B izomer CgHs-CHj3), 2.00 (s, A izomer CgHs-CHs3), 1.31 (2) (2 d, J = 6.9 Hz mindkettében, B
izomer 2 x i-Pr-CHg), 1.20, 1.21 (2 d, J = 6.9 Hz mindkettében, A izomer 2 x i-Pr-CHs); **C-NMR (100
MHz, CDCl3) 6 (ppm): 167.2, 166.4, 165.1 (A izomer 3 x C=0), 167.0, 166.3, 165.0 (B izomer 3 x
C=0), 150.2 (A izomer C-4), 149.2 (B izomer C-4), 134.2-126.0 (A és B izomer Ar), 122.9 (A izomer
C-5), 122.5 (B izomer C-5), 105.8, 102.0 (A izomer 2 x p-Cim-Cgar), 105.1, 101.0 (B izomer 2 x p-cim-
Coar), 86.2 (2), 84.3, 83.9, 83.1, 76.0, 74.2, 67.3 (A izomer 4 x p-cim-CHar, C-1’, C-3* — C-5”), 85.1,
84.8, 83.8, 78.9, 78.2, 75.3, 74.8, 68.5 (B izomer 4 x p-cim-CHa,, C-1°, C-3” — C-5”), 62.1 (B izomer
C-6), 61.3 (Aizomer C-6), 55.9 (B izomer C-2%), 55.3 (A izomer C-2%), 31.0 (B izomer i-Pr-CH), 30.8
(A izomer i-Pr-CH), 22.9, 21.5 (A izomer 2 x i-Pr-CHs), 22.5, 22.3 (B izomer 2 x i-Pr-CHs), 18.2 (B
izomer CgHs-CHs), 18.1 (A izomer Cg¢Hs-CHs). ESI-HRMS pozitive mod (m/z): szamolt:
CssHasCIN4O7RU* [M-PFg]* 889.1946; mért: 889.1946.

Os-146 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 146 ligandum (16.0 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.7 mg, 0.025 mmol) felhaszndldsaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: CHCl3-MeOH = 100:1) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 18.0 mg (63%). Rs =
0.29 (CHCI3-MeOH = 100:1). Diasztereomerek aranya: A:B = 8:1. *H-NMR (400 MHz, CDCls) &
(ppm): 8.35 (s, B izomer H-5), 8.30 (s, A izomer H-5), 8.11-7.78, 7.68-7.29 (m, A és B izomer Ar, A
izomer NH,), 7.18-7.07 (széles s, B izomer NHy), 6.55 (d, J = 9.3 Hz, B izomer H-17), 6.47 (d,J =9.0
Hz, A izomer H-17), 6.24-6.10 (m, A izomer H-3* vagy H-4’, A és B izomer 3 x p-cim-CHa,,), 6.06 (d,
J =5.6 Hz, B izomer p-cim-CHa,), 5.96 (d, J =5.7 Hz, A izomer p-cim-CHa/), 5.85 (pt, J = 9.4, 9.3 Hz,
B izomer H-3’ vagy H-4’), 5.79-5.71 (m, B izomer H-3’ vagy H-4"), 5.77 (pt, J = 9.9, 9.6 Hz, A izomer
H-3* vagy H-4’), 4.96 (1H, dd, J = 12.9, 2.2 Hz, A izomer H-6’a), 4.82-4.76 (m, A izomer NH,, B
izomer H-6’a), 4.72-4.65 (m, B izomer H-6"b), 4.70 (ddd, J = 10.2, 3.7, 2.2 Hz, A izomer H-5"), 4.59
(dd, J =12.7, 5.1 Hz, B izomer NH,), 4.50 (dd, J = 12.9, 3.7 Hz, A izomer H-6’b), 4.41-4.36 (m, B
izomer H-5), 3.78-3.70 (1H, m, A izomer H-2"), 3.58-3.48 (m, B izomer H-2"), 2.95 (hept, J = 6.9 Hz,
B izomer i-Pr-CH), 2.82 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.32 (s, B izomer CgHs-CHs), 2.09 (s, A
izomer CgHs-CHz), 1.29-1.25 (m, B izomer 2 x i-Pr-CHa), 1.24, 1.16 (2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, A
izomer 2 x i-Pr-CHj3); C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm) (csak A izomer): 167.2, 166.4, 165.2 (3 x
C=0), 150.0 (C-4), 134.2-126.1 (Ar), 122.2 (C-5), 95.9, 92.4 (2 x p-cim-Cqar), 86.5, 77.9, 75.9, 75.8,
75.7, 74.2, 73.8, 67.6 (4 x p-cim-CHa,, C-1°, C-3” — C-5"), 61.4 (C-6"), 55.4 (C-2’), 30.8 (i-Pr-CH),
23.6,21.5 (2 x i-Pr-CHa), 18.2 (C¢H4-CHs3). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CssHasCIN4O;Os*
[M-PFs]* 979.2500; mért: 979.2500.

Ir-146 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 146 ligandum (15.9 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1 ml) és diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:4, 1 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
22.0 mg (78%). R¢ = 0.53 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 15:1. *H-NMR (500
MHz, CDCls) 6 (ppm): 8.37 (s, A izomer H-5), 8.35 (s, B izomer H-5), 8.14-7.75, 7.59-7.34 (m, A és B

92



izomer Ar), 6.81 (d, J = 9.2 Hz, B izomer H-1"), 6.21 (d, J = 9.1 Hz, A izomer H-1"), 5.96 (pt, J = 9.1,
9.0 Hz, A izomer H-3’ vagy H-4"), 5.85 (pt, J = 9.5, 9.4 Hz, B izomer H-3’ vagy H-4’), 5.84 (dd, J =
10.2, 9.3 Hz, A izomer H-3’ vagy H-4"), 5.73 (pt, J = 9.4, 9.2 Hz, B izomer H-3’ vagy H-4"), 5.45-5.42
(m, B izomer NH>), 5.34 (t, J = 11.8 Hz, A izomer NH,), 5.02 (d, J = 11.5 Hz, A izomer NH,), 4.92 (dd,
J =12.8, 2.3 Hz, A izomer H-6"a), 4.87-4.83 (m, B izomer NH), 4.76-4.73 (1H, m, B izomer H-6’a),
4.74 (ddd, J = 10.3, 4.0, 2.3 Hz, A izomer H-57), 4.60 (1H, dd, J = 12.6, 5.1 Hz, B izomer H-6’b), 4.51
(dd, J =12.8, 4.0 Hz, A izomer H-6’b), 4.46 (ddd, J = 10.3, 5.1, 2.3 Hz, B izomer H-57), 4.10-4.03 (m,
A izomer H-2%), 3.89-3.81 (m, B izomer H-2"), 1.75 (s, A izomer Cp*-CHs); 1.71 (s, B izomer Cp*-
CHjs); BC-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm) (csak A izomer): 167.7, 166.5, 165.3 (3 x C=0), 149.9 (C-
4), 134.3-126.0 (Ar), 122.4 (C-5), 89.3 (Cp*), 86.7, 76.8, 74.0, 67.5 (C-1’, C-3° — C-5’), 61.5 (C-6"),
55.8 (C-2’), 8.9 (Cp*-CHs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: CasHasCIN4O7Ir* [M-PFe]*
981.2595; mért: 981.2597.

Rh-146 komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 146 ligandum (20.5 mg, 0.033 mmol, 2.05 ekv.), a Rh-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1 ml) és diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:4, 1 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
31.2 mg (93%). Rf = 0.35 (CHCI3-MeOH = 95:5). Diasztereomerek aranya: A:B = 6:1. *H-NMR (500
MHz, CDCls) & (ppm): 8.36 (s, A izomer H-5), 8.28 (s, B izomer H-5), 8.12-7.78, 7.58-7.32 (m, A és B
izomer Ar), 6.69 (d, J = 9.2 Hz, B izomer H-1"), 6.23 (d, J = 9.2 Hz, A izomer H-1"), 5.93 (pt, J = 9.1,
9.1 Hz, A izomer H-3” vagy H-4"), 5.80 (pt, J = 9.7, 9.5 Hz, B izomer H-3’ vagy H-4’), 5.78 (dd, J =
10.1, 10.1 Hz, A'izomer H-3” vagy H-4), 5.65 (pt, J = 9.7, 9.4 Hz, B izomer H-3” vagy H-4"), 4.87 (dd,
J =128, 2.3 Hz, A izomer H-6a), 4.69-4.66 (m, B izomer H-6’a), 4.67 (ddd, J = 10.1, 4.0, 2.3 Hz, A
izomer H-5%), 4.61-4.56 (m, A és B izomer NH>), 4.52-4.44 (m, B izomer H-6’b, A és B izomer NH>),
4.50 (dd, J=12.8, 4.0 Hz, A izomer H-6’b), 4.37 (ddd, J = 10.1, 5.4, 2.7 Hz, B izomer H-5"), 3.86-3.79
(m, A izomer H-2’), 3.74-3.67 (m, B izomer H-2"), 1.77 (s, A izomer Cp*-CHz), 1.76 (s, B izomer Cp*-
CHs); 3C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 169.1, 166.3, 164.8 (B izomer 3 x C=0), 167.5, 166.4,
165.2 (A izomer 3 x C=0), 149.7 (A izomer C-4), 149.2 (B izomer C-4), 134.4-125.9 (A és B izomer
Ar), 122.8 (A és B izomer C-5), 97.8, 97.7 (B izomer Cp*), 97.5, 97.4 (A izomer Cp*), 86.4, 77.1, 74.0,
67.5 (A izomer C-1°, C-3" — C-57), 85.5, 76.8, 75.8, 68.2 (B izomer C-1’, C-3’ — C-5"), 62.4 (B izomer
C-6"), 61.5 (A izomer C-6’), 56.0 (A izomer C-2"), 55.3 (B izomer C-2’), 9.1 (A izomer Cp*-CHj3), 8.9
(B izomer Cp*-CHs). ESI-HRMS pOZitiV mod (m/z): szamolt: CssHasCIN4O;RN* [M-PF6]+ 891.2026;
mért: 891.2033.

Ru-152a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 152a ligandum (47 mg, 0.092 mmol, 1.9 ekv.), a Ru-dimer (30 mg,
0.049 mmol) és TIPFe (34 mg, 0.097 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval tisztitva
(eluens: CHCI3-MeOH = 95:5) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 63 mg (74%). Rs = 0.50 (CHCls-
MeOH = 95:5). 'H-NMR (400 MHz, CDCls) § (ppm): 9.02 (1H, d, J = 5.5 Hz, H-6), 7.86 (1H, dd, J =
8.1, 1.8 Hz, H-3), 7.82 (1H, td, J = 8.1, 1.5 Hz, H-4), 7.40-7.26 (16H, m, Ar, H-5), 5.84, 5.80, 5.59, 5.13
(4 x 1H, 4 d, J = 5.9 Hz mindegyikben, 4 x p-cim-CHa), 5.34 (1H, pt, J = 10.8 Hz, NH>), 4.89, 4.59 (2
x 1H, 2 d, J = 12.1 Hz mindkettében, PhCHy), 4.78, 4.56 (2 x 1H, 2 d, J = 12.3 Hz mindkettében,
PhCHy), 4.75, 4.65 (2 x 1H, 2 d, J = 11.3 Hz mindkettében, PhCHy), 4.54 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-17),
4.23 (1H, pt, J = 8.9, 8.8 Hz, H-3"), 3.99 (1H, ddd, J = 9.4, 5.6, 2.6, H-5"), 3.84-3.77 (2H, m, H-6’a,b),
3.53 (1H, pt, J=9.1, 9.0 Hz, H-4’), 3.20 (1H, dd, J = 10.8, 5.3 Hz, NHy), 2.58 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-
Pr-CH), 2.03-1.94 (1H, m, H-2*), 1.70 (3H, s, CeHs-CH3), 1.16, 1.02 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz
mindkettében, 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 162.0 (C-2), 156.8 (C-6), 139.4
(C-4), 138.4, 138.1 (2), 129.1-127.8 (Ar), 124.5, 123.2 (C-3, C-5), 104.9, 98.7 (2 x p-cim-Cqar), 86.6,
84.8,83.8,83.4,82.9,77.7,76.8, 76.0 (4 x p-cim-CHar, C-1°, C-3° - C-5"),75.1, 74.2, 73.5 (3 x PhCH),
68.7 (C-6"), 53.6 (C-2"), 31.0 (i-Pr-CH), 23.2,21.5 (2 x i-Pr-CH3), 17.7 (C¢H4-CH3). ESI-HRMS pozitiv
mod (m/z): szamolt: CaoHasCIN204sRU™ [M-PFe]™ 781.2349; mért: 781.2346.
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0Os-152a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 152a ligandum (12.3 mg, 0.024 mmol, 1.9 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFe (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
torténd tisztitast kovetden (eluens: CHCls-MeOH = 95:5) a komplexet kloroformban oldottam (1 ml) és
diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kisziirtem, CHCls-iPr,O olddszereleggyel (1:8,
1 ml) mostam, sotétlila szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 15.6 mg (64%). R = 0.58 (CHCI;-MeOH
= 95:5). 'H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.87 (1H, dd, J = 6.0, 1.5 Hz, H-6), 7.90 (1H,d, J=7.8
Hz, H-3), 7.81 (1H, td, J = 7.8, 1.5 Hz, H-4), 7.41-7.26 (16H, m, Ar, H-5), 6.09, 6.08, 5.82, 5.27 (4 x
1H, 4 d, J=5.7 Hz mindegyikben, 4 x p-cim-CHar), 5.90-5.76 (1H, széles m, NH), 4.91, 4.77 (2 x 1H,
2 d, J = 12.3 Hz mindkettében, PhCH,), 4.76, 4.67 (2 x 1H, 2 d, J = 11.5 Hz mindkettében, PhCH,),
4.59,4.55 (2 x 1H, 2 d, J = 12.2 Hz mindkettében, PhCH>), 4.50 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-1"), 4.22 (1H,
pt, J =9.0, 8.8 Hz, H-3” vagy H-4’), 4.00-3.98 (1H, m, H-5"), 3.84-3.77 (2H, m, H-6’a,b), 3.67 (1H, dd,
J=11.4,4.6 Hz, NH), 3.57 (1H, pt, J = 9.2, 9.1 Hz, H-3" vagy H-4"), 2.47 (1H, hept, J = 7.0 Hz, i-Pr-
CH), 2.32-2.23 (1H, m, H-2"), 1.75 (3H, s, CéHs-CH3), 1.19, 0.98 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben,
2 x i-Pr-CHs); ¥*C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 161.3 (C-2), 157.7 (C-6), 139.5 (C-4), 138.4,
138.1 (2), 129.9-127.8 (Ar), 124.9, 122.5 (C-3, C-5), 95.0, 89.9 (2 x p-cim-Cqyar), 82.7, 78.3, 77.7, 76.8,
76.3, 75.6, 75.4, 73.6 (4 x p-cim-CHar, C-1’, C-3° — C-5”), 75.2, 74.2, 73.5 (3 x PhCH), 68.7 (C-6’),
53.6 (C-2"), 31.1 (i-Pr-CH), 23.6, 21.6 (2 x i-Pr-CHz), 17.6 (CeHs-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
szamolt: C42H47N20,0s" [M-HCI-PFg]* 835.3148; mért: 835.3143.

Ir-152a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 152a ligandum (12.2 mg, 0.024 mmol, 1.9 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFe (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 95:5) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 22.7 mg (93%). R¢=0.51
(CHCI3-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.58 (1H, d, J = 5.8 Hz, H-6), 7.92-7.87
(2H, m, H-3, H-4), 7.42-7.27 (16H, m, Ar, H-5), 4.83, 4.70 (2 x 1H, 2 d, J = 12.6 Hz mindkettében,
PhCH>), 4.78, 4.69 (2 x 1H, 2 d, J = 11.4 Hz mindkettdben, PhCH>), 4.60, 4.56 (2 x 1H,2d, J=12.1
Hz mindkettében, PhCHy), 4.25 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1"), 4.12-4.05 (2H, m, H-5’, NH), 4.08 (1H, pt,
J=8.1, 8,0 Hz, H-3” vagy H-4"), 3.95 (1H, dd, J = 11.5, 5.5 Hz, NH), 3.85 (1H, dd, J = 10.8, 4.1 Hz,
H-6’a), 3.79 (1H, dd, J = 10.8, 3.0 Hz, H-6’b), 3.69 (1H, pt, J = 8.0, 7.9 Hz, H-3" vagy H-4’), 2.55-2.47
(1H, m, H-2%), 1.41 (15H, s, Cp*-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDClI3) 8 (ppm): 160.8 (C-2), 155.3 (C-
6), 139.9 (C-4), 138.3, 138.1, 137.8, 129.9, 129.3-127.9 (Ar), 126.0, 123.0 (C-3, C-5), 88.1 (Cp*), 81.5,
775,774,771 (C-1’, C-3> - C-5"), 74.3, 74.1, 73.5 (3 x PhCHz), 69.0 (C-6"), 54.1 (C-2"), 8.5 (Cp*-
CHzs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szdmolt: Cs2HasCIN2O4Ir* [M-PFe]* 873.2999; mért: 873.2997.

Rh-152a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 152a ligandum (15.7 mg, 0.031 mmol, 1.9 ekv.), a Rh-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
torténd tisztitast kovetden (eluens: CHCls-MeOH = 95:5) a komplexet kloroformban oldottam (1 ml) és
diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kiszlirtem, CHCls-iPr.O olddszereleggyel (1:8,
1 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 23.6 mg (83%). R = 0.30 (CHCls-
MeOH = 95:5). 'H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.61 (1H, dd, J = 5.7, 1.7 Hz, H-6), 7.94-7.85
(2H, m, H-3, H-4), 7.46-7.28 (16H, m, Ar, H-5), 4.81, 4.68 (2 x 1H, 2 d, J = 12.5 Hz mindkettében,
PhCHy), 4.77,4.70 (2 x 1H, 2 d, J = 11.2 Hz mindkettdben, PhCH>), 4.61,4.58 (2 x 1H,2d, J=12.8
Hz mindkettében, PhCH>), 4.26 (1H, d, J = 9.9 Hz, H-1"), 4.03 (1H, ddd, J = 7.6, 4.1, 3.2 Hz, H-5"),
3.96 (1H, pt, J = 7.7, 7.6 Hz, H-3” vagy H-4"), 3.85 (1H, dd, J = 10.8, 4.1 Hz, H-6’a), 3.79 (1H, dd, J =
10.8, 3.2 Hz, H-6"b), 3.72 (1H, pt, J = 7.7, 7.7 Hz, H-3’ vagy H-4’), 3.47 (1H, dd, J = 11.1, 5.9 Hz,
NH>), 3.24 (1H, pt, J = 10.2 Hz, NH,), 2.40-2.32 (1H, m, H-2"), 1.43 (15H, s, Cp*-CH3); **C-NMR (100
MHz, CDCls) § (ppm): 160.8 (C-2), 154.2 (C-6), 139.8 (C-4), 138.2, 138.1, 137.7, 129.9, 129.2-127.9
(Ar), 125.6, 123.2 (C-3, C-5), 96.5, 96.4 (Cp*), 82.3, 77.7, 77.6, 76.9 (C-1°, C-3* — C-5"), 74.3, 74.0,
73.6 (3 x PhCHy), 69.0 (C-6), 54.4 (C-2), 8.9 (Cp*-CHa). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt:
CaoH49CIN,O4RN* [M-PF6]+ 783.2430; mért: 783.2430.
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Ru-152d komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 152d ligandum (16.7 mg, 0.033 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
torténd tisztitast kovetden (eluens: CHCls-MeOH = 100:1) a komplexet kloroformban oldottam (1.5 ml)
és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kiszlrtem, diizopropil-éterrel (1 ml) mostam,
barna szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 10.0 mg (33%). Rt = 0.31 (CHCl5-MeOH = 95:5). *H-NMR
(400 MHz, CDCl3) 6 (ppm): 9.09 (1H, s, H-3), 8.94 (1H, dd, J = 3.2, 1.1 Hz, H-5), 8.65 (1H, d, J =3.2
Hz, H-6), 7.43-7.26 (15H, m, Ar), 5.89, 5.85, 5.54, 5.15 (4 x 1H, 4 d, J = 6.0 Hz mindegyikben, 4 x p-
cim-CHar), 5.22-5.16 (1H, széles m, NHy), 4.92,4.77 (2 x 1H, 2 d, J = 12.3 Hz mindkett6ben, PhCH>),
4.76,4.66 (2 x 1H, 2 d, J = 11.3 Hz mindkettében, PhCH>), 4.67 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-1"), 4.56 (2H,
s, PhCHy), 4.20 (1H, pt, J = 9.1, 8.9 Hz, H-3” vagy H-4"), 3.99-3.94 (1H, m, H-5’), 3.81-3.77 (2H, m,
H-6’a,b), 3.56 (1H, pt, J = 9.2, 9.1 Hz, H-3” vagy H-4"), 3.16 (1H, dd, J = 11.1, 5.1 Hz, NHy), 2.56 (1H,
hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 2.04-1.95 (1H, m, H-2"), 1.76 (3H, s, C¢Hs-CH3), 1.16, 1.03 (2 x 3H, 2 d, J
= 6.9 Hz mindkettSben, 2 x i-Pr-CHs;); *C-NMR (100 MHz, CDCls) 8 (ppm): 156.5 (C-2), 149.9, 145.3,
145.2 (C-3, C-5, C-6), 138.4, 138.0, 137.9, 129.1-127.9 (Ar), 105.7, 98.9 (2 x p-cim-Cqar), 86.8, 85.2,
84.1, 84.0, 83.3, 77.5, 77.2, 75.1 (4 x p-cim-CHar, C-1’, C-3* — C-5"), 75.3, 74.4, 73.5 (3 x PhCHy),
68.5 (C-67),53.2(C-2"), 31.1 (i-Pr-CH), 23.0, 21.6 (2 x i-Pr-CHj3), 17.8 (CsHs-CHz3). ESI-HRMS pozitiv
mod (m/z): szamolt: Cs1Ha7CIN3O4RU* [M-PFe]* 782.2307; mért: 782.2315.

Os-152d komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 152d ligandum (13.0 mg, 0.025 mmol, 2 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.7 mg, 0.025 mmol) felhaszndldsaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
torténd tisztitast kovetden (eluens: CHCls-MeOH = 100:1) a komplexet kloroformban oldottam (1.5 ml)
és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kiszlrtem, diizopropil-éterrel (1 ml) mostam,
barnészold szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 12.0 mg (47%). Rt = 0.27 (CHCl3-MeOH = 95:5). H-
NMR (400 MHz, CDCls) 6 (ppm): 9.10 (1H, s, H-3), 8.76 (1H, dd, J = 3.3, 1.1 Hz, H-5), 8.56 (1H, d, J
= 3.3 Hz, H-6), 7.42-7.27 (15H, m, Ar), 6.12, 6.11, 5.80, 5.29 (4 x 1H, 4 d, J = 5.8 Hz mindegyikben, 4
x p-cim-CHar), 5.90-5.77 (1H, széles m, NH,), 4.92, 4.75 (2 x 1H, 2 d, J = 12.3 Hz mindkett&ben,
PhCHy), 4.77, 4.68 (2 x 1H, 2 d, J = 11.4 Hz mindkettében, PhCH,), 4.70-4.65 (1H, széles m, NH,),
4.62 (1H, d, J = 10.4 Hz, H-1"), 4.56 (2H, s, PhCHy), 4.23 (1H, pt, J = 9.1, 9.0 Hz, H-3’ vagy H-4’),
3.99-3.95 (1H, m, H-5%), 3.83-3.76 (2H, m, H-6’a,b), 3.59 (1H, pt, J = 9.3, 9.2 Hz, H-3’ vagy H-4"),
2.46 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 2.33-2.24 (1H, m, H-2"), 1.80 (3H, s, CsHs-CHs3), 1.18, 0.99 (2 x
3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettdben, 2 x i-Pr-CHjz); ¥*C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 155.4 (C-2),
150.4, 146.0, 144.8 (C-3, C-5, C-6), 138.4, 138.0, 137.9, 129.1-127.9 (Ar), 96.2, 90.3 (2 x p-cim-Cqar),
82.5,78.5,77.5,77.1,76.2, 76.0, 75.3, 74.7 (4 x p-cim-CHar, C-1°, C-3" — C-5), 75.3, 74.4, 73.5 (3 x
PhCH,), 68.4 (C-6), 53.0 (C-2’), 31.1 (i-Pr-CH), 23.4, 21.7 (2 x i-Pr-CHs), 17.6 (CéHs-CH3). ESI-
HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Ca1Ha7CIN3040s* [M-PFe]* 872.2861; mért: 872.2867.

Ru-154a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 154a ligandum (26 mg, 0.094 mmol, 2.3 ekv.), a Ru-dimer (25 mg,
0.041 mmol) és TIPFs (62 mg, 0.176 mmol, 4.3 ekv.) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
tisztitva (eluens: CHCI3-MeOH = 95:5) citromsarga szilard anyag. Kitermelés: 23 mg (43%). Rf = 0.50
(CHCI3-MeOH = 7:3). 'H-NMR (400 MHz, CDs0D) & (ppm): 9.09 (1H, ddd, J = 5.8, 1.4, 0.8 Hz, H-
6), 8.07-8.00 (2H, m, H-3, H-4), 7.53-4.49 (1H, ddd, J = 7.8, 5.8, 2.0 Hz, H-5), 5.96, 5.94, 5.81, 5.64 (4
x 1H, 4 d, J = 6.0 Hz mindegyikben, 4 x p-cim-CHa,), 5.70 (1H, dd, J = 11.8, 5.6 Hz, NHy), 4.41 (1H,
d, J=10.1 Hz, H-1°),4.01 (1H, dd, J = 12.2, 2.1 Hz, H-6a), 3.87-3.79 (1H, széles m, NH>), 3.84 (1H,
pt, J = 9.6, 8.9 Hz, H-3"), 3.82 (1H, dd, J = 12.2, 5.6 Hz, H-6’b), 3.67 (1H, ddd, J = 9.5, 5.6, 2.1 Hz, H-
5%), 3.39 (1H, pt, J = 9.3, 9.2 Hz, H-4"), 2.83 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 2.22-2.18 (1H, m, H-2),
1.91 (3H, s, CHs), 1.28, 1.23 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettben, 2 x i-Pr-CHs); 3C-NMR (100 MHz,
CDs0D) 6 (ppm): 161.8 (C-2), 158.1 (C-6), 140.9 (C-4), 125.8, 123.6 (C-3, C-5), 106.0, 100.8 (2 x p-
cim-Cqar), 87.8, 85.2, 84.1, 83.4, 81.8, 80.2, 77.5, 71.3 (4 x p-cim-CHa,, C-1°, C-3’ — C-5"), 62.6 (C-
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6), 56.1 (C-2°), 32.3 (i-Pr-CH), 23.3, 21.9 (2 x i-Pr-CHs), 18.0 (CsH4-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod
(M/z): szamolt: Co1HaoCIN;O4RU* [M-PFe]* 511.0935; mért: 511.0934.

Ru-156a komplex

Az 5.2.1. ltalanos eljaras alapjan a 156a ligandum (18.0 mg, 0.033 mmol, 2 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:2, 1 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
25.5 mg (81%). Rs = 0.49 (CHCl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.02 (1H, d, J
= 6.1 Hz, H-6), 8.12-7.31 (18H, m, Ar, H-3, H-4, H-5), 6.68-6.59 (1H, széles m, NH>), 6.15 (1H, d, J =
5.9 Hz, p-cim-CHa(), 6.10 (1H, pt, J = 9.4, 9.3 Hz, H-3"), 6.03, 6.00 (2 x 1H, 2 d, J = 6.0 Hz
mindkettében, 2 x p-cim-CHas), 5.75 (1H, pt, J = 9.8, 9.6 Hz, H-4"), 5.47 (1H, d, J = 6.0 Hz, p-cim-
CHar), 5.01-4.97 (2H, m, H-1°, H-6"a), 4.86 (1H, ddd, J = 10.0, 3.4, 2.8 Hz, H-5"), 4.49 (1H, dd, J =
12.7, 3.4 Hz, H-6’b), 3.39 (1H, dd, J = 11.2, 7.3 Hz, NH>), 2.89 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 2.65-
2.57 (1H, m, H-2"), 1.81 (3H, s, CeH4-CH3), 1.25, 1.23 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettdben, 2 x i-Pr-
CHj3); C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 168.7, 166.3, 165.6 (3 x C=0), 160.2 (C-2), 156.7 (C-6),
140.0 (C-4), 134.4, 133.8, 133.3, 130.4-130.0, 129.9, 128.7-128.6, 127.8 (Ar), 125.3, 122.9 (C-3, C-5),
104.3, 100.7 (2 x p-cim-Cqar), 88.0, 84.5, 82.6, 82.3, 77.9, 77.2, 74.4, 67.6 (4 x p-cim-CHa,, C-1°,
C-3’—C-5’), 62.1 (C-6%), 54.3 (C-2°), 31.0 (i-Pr-CH), 22.8, 22.2 (2 x i-Pr-CHa), 17.9 (CsHs-CHs3). ESI-
HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: C42H42CIN2O7RU™ [M-PFe]* 823.1727; mért: 823.1727.

Os-156a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156a ligandum (14.0 mg, 0.025 mmol, 2 ekv.), az Os-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFe (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. Oszlopkromatografiaval
torténd tisztitast kovetden (eluens: CHCls-MeOH = 95:5) a komplexet kloroformban oldottam (2 ml) és
diizopropil-étert (16 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-iPr20 oldészereleggyel (1:4,
1 ml) mostam, sotétlila szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 11.5 mg (43%). Rf = 0.45 (CHCl3-MeOH
= 95:5). 'H-NMR (500 MHz, CDCls) & (ppm): 8.86 (1H, dd, J = 5.9, 1.6 Hz, H-6), 8.15-7.34 (18H, m,
Ar, H-3, H-4, H-5), 7.24-7.16 (1H, széles m, NHy), 6.52, 6.38, 6.20, 5.66 (4 x 1H, 4 d, J = 5.6 Hz
mindegyikben, 4 x p-cim-CHa), 5.96 (1H, pt, J = 9.3, 9.1 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.78 (1H, pt, J = 9.7,
9.6 Hz, H-3’ vagy H-4"), 4.99 (1H, dd, J = 12.7, 2.1 Hz, H-6’a), 4.88 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-1°), 4.84
(1H, ddd, J = 10.2, 3.3, 2.1 Hz, H-5"), 4.49 (1H, dd, J = 12.7, 3.3 Hz, H-6’b), 4.24 (1H, dd, J = 11.6, 7.2
Hz, NH.), 2.87-2.78 (2H, m, H-2’, i-Pr-CH), 1.85 (3H, s, CeéH4-CH3), 1.27, 1.26 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9
Hz mindkettében, 2 x i-Pr-CHz); 3C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 168.8, 166.3, 165.6 (3 x C=0),
159.6 (C-2), 156.8 (C-6), 140.2 (C-4), 134.5, 133.8, 133.3, 130.4-130.0, 129.9, 128.8-128.6, 127.7 (Ar),
125.5, 122.4 (C-3, C-5), 94.3, 92.2 (2 x p-cim-Cqar), 80.6, 79.0, 77.1, 76.2, 74.3, 73.2, 73.1, 67.3 (4 x
p-Cim-CHa,, C-1°, C-3’ — C-5"), 62.0 (C-6°), 54.2 (C-2"), 31.2 (i-Pr-CH), 23.1, 22.6 (2 x i-Pr-CHs), 17.8
(CsHa-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaHa2CIN,O70s* [M-PFg]* 913.2292; mért:
913.2288.

Ir-156a komplex

Az 5.2.1. ltalanos eljaras alapjan a 156a ligandum (13.9 mg, 0.025 mmol, 2 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznaldsaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCI3-iPr,0 oldészereleggyel (1:1, 1 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
20.1 mg (76%). R = 0.36 (CHCl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) 3 (ppm): 8.67 (1H, ddd,
J=5.8,1.6,0.7 Hz, H-6), 8.14-7.36 (18H, m, Ar, H-3, H-4, H-5), 6.08 (1H, dd, J = 11.9, 6.0 Hz, NH>),
5.82 (1H, pt, J=9.9, 9.7 Hz, H-4"), 5.69 (1H, pt, J = 9.6, 9.5 Hz, H-3"), 5.08 (1H, dd, J = 12.8, 2.2 Hz,
H-6’a), 4.78 (1H, ddd, J = 10.0, 3.2, 2.2 Hz, H-5"), 4.53 (1H, dd, J = 12.8, 3.2 Hz, H-6’b), 4.49 (1H, d,
J =105 Hz, H-1"), 4.22 (1H, dd, J = 11.9, 8.2 Hz, NH>), 3.09-3.00 (1H, m, H-2’), 1.76 (15H, s, Cp*-
CHg); *C-NMR (100 MHz, aceton-ds) & (ppm): 167.9, 166.5, 166.0 (3 x C=0), 158.9 (C-2), 156.3 (C-
6), 141.4 (C-4), 134.7, 134.6, 134.2, 130.8, 130.7-130.4, 130.0, 129.9, 129.5-129.4 (Ar), 127.2, 123.4
(C-3, C-5), 89.0 (Cp*), 81.8, 76.4, 76.3, 70.1 (C-1°, C-3° — C-57), 63.3 (C-6"), 54.8 (C-2"), 9.2 (Cp*-
CHz). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cs2Ha3CIN2O71r* [M-PFe]™ 915.2377; mért: 915.2381.

96



Rh-156a komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156a ligandum (17.9 mg, 0.032 mmol, 2 ekv.), a Rh-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldészereleggyel (1:1, 0.5 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
27.1 mg (86%). R¢ = 0.32 (CHCI3-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.68 (1H, d, J
= 5.3 Hz, H-6), 8.13-7.43 (18H, m, Ar, H-3, H-4, H-5), 5.81 (1H, pt, J = 9.8, 9.7 Hz, H-3’ vagy H-4’),
5.66 (1H, pt, J = 9.8, 9.6 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.15 (1H, dd, J = 11.0, 5.0 Hz, NHz), 5.06 (1H, dd, J =
12.9, 2.2 Hz, H-6’a), 4.72 (1H, ddd, J = 10.2, 3.1, 2.2 Hz, H-5"), 4.53 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1"), 4.51
(1H, dd, J = 12.9, 3.1 Hz, H-6’b), 3.51 (1H, pt, J = 10.2, 9.8 Hz, NH>), 2.88-2.80 (1H, m, H-2"), 1.76
(15H, s, Cp*-CHg); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 169.3, 166.2, 165.6 (3 x C=0), 158.0 (C-2),
153.8 (C-6), 140.4 (C-4), 134.6, 133.8, 133.3, 130.5-130.0, 129.9, 128.8-128.7, 128.6, 127.6 (Ar), 126.0,
123.4 (C-3, C-5), 97.4, 97.3 (Cp*), 79.1, 78.3, 75.3, 67.2 (C-1°, C-3° — C-5"), 62.0 (C-6"), 55.0 (C-2’),
9.3 (Cp*-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaHizCIN,O7Rh* [M-PFg]™ 825.1808; mért:
825.1807.

Ru-156b

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156b ligandum (21.2 mg, 0.035 mmol, 2.15 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCl3-iPr,0 oldoszereleggyel (1:2, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
27.2 mg (82%). Rs = 0.66 (CHCl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.38 (1H, d, J
= 9.3 Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-5 vagy H-8), 8.37 (1H, d, J = 8.7 Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-5 vagy H-
8), 8.16-7.34 (19H, m, Ar, H-3 és/vagy H-4 és/vagy H-5 és/vagy H-8, H-6, H-7), 6.58 (1H, dd, J = 11.4,
6.3 Hz, NH,), 6.22-6.18 (3H, m, 3 x p-cim-CHa/), 6.04 (1H, pt, J = 9.5, 9.2 Hz, H-3” vagy H-4’), 5.83
(1H, pt, J =9.7, 9.7 Hz, H-3" vagy H-4"), 5.51 (1H, d, J = 6.1 Hz, p-cim-CHa), 5.14 (1H, d, J = 10.1
Hz, H-17), 5.05 (1H, dd, J = 12.7, 2.1 Hz, H-6’a), 4.93 (1H, ddd, J = 9.8, 3.3, 2.1 Hz, H-5"), 4.53 (1H,
dd, J=12.7, 3.3 Hz, H-6’b), 3.61 (1H, dd, J = 11.4, 7.6 Hz, NH>), 2.89 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH),
2.82-2.74 (1H, m, H-2), 1.59 (3H, s, CéH4-CH3), 1.26, 1.19 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, 2 x
i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 168.9, 166.3, 165.7, 163.5, 149.3 (3 x C=0, C-2, C-
8a), 141.3, 134.4, 133.8, 133.3, 131.4, 131.3, 130.4-130.0, 129.9, 129.3, 129.0-128.6, 127.8, 120.0 (Ar,
C-4a, C-3 — C-8), 104.4, 100.6 (2 x p-cim-Cqar), 87.3, 85.2, 83.3, 82.3, 79.9, 77.4, 74.6, 67.3 (4 x p-
cim-CHa, C-1°, C-3* — C-5”), 62.1 (C-6’), 54.6 (C-2), 31.0 (i-Pr-CH), 22.8, 21.7 (2 x i-Pr-CHj3), 17.7
(CsHa-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CasHasCIN2,O7RU* [M-PFg]* 873.1885; mért:
873.1876.

Os-156b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156b ligandum (15.6 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Os-dimer
(10.0 mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznalasdval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1 ml) és diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCl3-iPr,0 oldészereleggyel (1:4, 2 ml) mostam, s6tétzold szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 26.9
mg (96%). R¢ = 0.58 (CHCIl3-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm): 9.18 (1H, d, J=9.1
Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-5 vagy H-8), 8.29 (1H, d, J = 8.7 Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-5 vagy H-8),
8.16-7.33 (19H, m, Ar, H-3 és/vagy H-4 és/vagy H-5 és/vagy H-8, H-6, H-7), 7.25 (1H, dd, J = 11.7,
6.9 Hz, NHy), 6.54-6.51 (2H, m, 2 x p-cim-CHa), 6.48 (1H, d, J = 5.7 Hz, p-cim-CHa/), 5.96 (1H, pt, J
=9.2,9.1 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.83 (1H, pt, J = 9.8, 9.6 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.71 (1H, d, J = 5.7 Hz,
p-cim-CHa), 5.04 (1H, dd, J = 12.7, 2.3 Hz, H-6’a), 4.99 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-1"), 4.90 (1H, ddd, J =
10.0, 3.4, 2.3 Hz, H-5), 4.58 (1H, dd, J = 11.9, 7.3 Hz, NH>), 4.52 (1H, dd, J = 12.7, 3.4 Hz, H-6’b),
3.03-2.95 (1H, m, H-2"), 2.82 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 1.63 (3H, s, C¢Hs-CH3), 1.28, 1.18 (2 x
3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkett8ben, 2 x i-Pr-CHz); **C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 168.9, 166.3,
165.7,163.2, 149.4 (3 x C=0, C-2, C-8a), 141.6, 134.4, 133.8, 133.3, 132.5, 131.4, 130.5-130.0, 129.9,
129.4, 129.0-128.6, 127.8, 119.5 (Ar, C-4a, C-3 — C-8), 95.0, 92.4 (2 x p-cim-Cqar), 81.0, 79.3, 77.4,
76.8, 75.2, 74.5, 73.5, 67.2 (4 x p-cim-CHar, C-1°, C-3’ — C-5), 62.1 (C-6"), 54.8 (C-2"), 31.1 (i-Pr-
CH), 23.1, 21.9 (2 x i-Pr-CHs), 17.6 (CeHs-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt:
C6HaaCIN2070s" [M-PFg]* 963.2439; mért: 963.2432.
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Ir-156b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras kis modositasaval a 156b ligandum (15.5 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Ir-
dimer (10.0 mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A
reakcidelegybsl a TICI mellett a vart 1r-156b komplex is kivalt. Igy a komplexképzési reakcio
lejatszodasa utan a heterogén elegyet csokkentett nyomason teljesen beparoltam. A kapott
anyagkeverékhez acetonitrilt (10 ml) adtam, kisziirtem a TICI csapadékot és vakuumban beparoltam a
komplex oldatat. A nyersterméket acetonitril (0.1 ml) és kloroform (2 ml) elegyében oldottam, majd
diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem, CHCls-iPr.O olddszereleggyel (1:2,
2 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 24.6 mg (88%). Rt = 0.41 (CHCls-
MeOH = 95:5). 'H-NMR (400 MHz, CD3;CN) & (ppm): 8.72 (1H, d, J = 9.0 Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-
5 vagy H-8), 8.60 (1H, d, J = 8.7 Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-5 vagy H-8), 8.16-7.43 (19H, Ar, H-3
és/vagy H-4 és/vagy H-5 és/vagy H-8, H-6, H-7), 5.80 (1H, pt, J = 9.8, 9.4 Hz, H-3" vagy H-4"), 5.73
(1H, pt, J = 9.6, 9.3 Hz, H-3” vagy H-4’), 5.27 (1H, d, J = 12.9, NH,), 4.80 (1H, dd, J = 12.4, 2.2 Hz,
H-6’a), 4.82-4.73 (1H, széles m, NHz), 4.63 (1H, dd, J = 12.4, 3.9 Hz, H-6’b), 4.62-4.56 (1H, m, H-5"),
4,55 (1H, d, J = 10.5 Hz, H-1"), 3.50-3.52 (1H, m, H-2"), 1.70 (15H, s, Cp*-CHs); **C-NMR (90 MHz,
CDsCN) & (ppm): 168.1, 166.8, 166.2, 162.6, 147.1 (3 x C=0, C-2, C-8a), 142.9, 134.9, 134.8, 134 .4,
132.6, 131.9, 130.6-130.0, 129.9, 129.6-129.4, 120.4 (Ar, C-4a, C-3 — C-8), 89.7 (Cp*), 84.3, 76.4 (2),
70.0 (C-1°, C-3> — C-57), 63.3 (C-6"), 54.4 (C-2’), 9.9 (Cp*-CH3). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z):
szamolt: CasHasN2O71r" [M+H-CI-PF¢]™ 931.2929; mért: 9631.2920.

Rh-156b komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras kis modositasaval a 156b ligandum (20.0 mg, 0.033 mmol, 2.05 ekv.), a Rh-
dimer (10.0 mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.3 mg, 0.032 mmol) felhasznalasaval készilt. A
reakcidelegybsl a TICI mellett a vart Rh-156b komplex is kivalt. gy a komplexképzési reakcio
lejatszodasa utan a heterogén elegyet csokkentett nyomason teljesen beparoltam. A kapott
anyagkeverékhez acetonitrilt (10 ml) adtam, kisziirtem a TICl csapadékot és vakuumban beparoltam a
komplex oldatat. A nyersterméket acetonitril (0.1 ml) és kloroform (2 ml) elegyében oldottam, majd
diizopropil-étert (8 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kiszlirtem, CHCls-iPr.O olddszereleggyel (1:4,
2 ml) mostam, voros szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 29.9 mg (90%). Rs = 0.58 (CHCI3-MeOH =
95:5). 'H-NMR (400 MHz, CD3CN) § (ppm): 8.86 (1H, d, J = 8.9 Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-5 vagy H-
8), 8.61 (1H, d, J = 8.7 Hz, H-3 vagy H-4 vagy H-5 vagy H-8), 8.12-7.43 (19H, m, Ar, H-3 és/vagy H-
4 és/vagy H-5 és/vagy H-8, H-6, H-7), 5.83 (1H, dd, J = 10.2, 9.3 Hz, H-3" vagy H-4"), 5.68 (1H, pt, J
= 9.8, 9.4 Hz, H-3’ vagy H-4’), 4.80 (1H, dd, J = 12.6, 2.6 Hz, H-6’a), 4.71 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-1°),
4.64 (1H, dd, J = 12.6, 4.0 Hz, H-6’b), 4.63-4.58 (1H, m, H-5"), 4.49 (1H, d, J = 12.6 Hz, NH>), 3.95
(1H, pt, J = 10.4 Hz, NHy), 3.24-3.16 (1H, m, H-2"), 1.68 (15H, s, Cp*-CHs); *C-NMR (90 MHz,
CDsCN) & (ppm): 168.2, 166.9, 166.3, 162.7, 147.2 (3 x C=0, C-2, C-8a), 142.3, 134.9, 134.8, 134 .4,
132.0, 131.6, 130.8, 130.7-130.5, 130.0, 129.9, 129.8-129.3, 120.8 (Ar, C-4a, C-3 — C-8), 98.1, 98.0
(Cp*),82.1,77.3,76.3, 70.0 (C-1°, C-3* — C-57), 63.4 (C-6), 54.4 (C-2’), 10.0 (Cp*-CHa). ESI-HRMS
pozitiv mod (m/z): szamolt: CasHa4CIN2O7Rh* [M-PFg]* 875.1965; mért: 875.1953.

Ru-156¢ komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156¢ ligandum (18.5 mg, 0.033 mmol, 2.05 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIz-iPr,0 oldoszereleggyel (1:2, 2 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam.
Kitermelés: 31.2 mg (99%). R¢ = 0.44 (CHCl5-MeOH = 95:5). H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm):
9.33,8.93 (2 x1H, 2 dd, J = 5.8, 2.2 Hz és 4.7, 2.2 Hz, H-4, H-6), 8.02-7.21 (16H, m, Ar, H-5), 6.19
(1H, dd, J=11.6, 8.3 Hz, NHy), 6.11 (1H, pt, J = 9.2, 9.2 Hz, H-3” vagy H-4"), 6.01, 5.91, 5.89, 5.40 (4
x 1H, 4 d, J = 6.0 Hz mindegyikben, 4 x p-cim-CHa/), 5.71 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-3’ vagy H-4"),
5.11 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-1"), 4.82 (1H, dd, J = 12.7, 2.4 Hz, H-6’a), 4.75-4.71 (1H, m, H-5"), 4.60
(1H, dd, J =12.7, 3.6 Hz, H-6’b), 3.67 (1H, dd, J = 11.6, 6.2 Hz, NH>), 2.94-2.86 (1H, m, H-2"), 2.75
(1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 1.72 (3H, s, CsHs-CHs), 1.23, 1.09 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz
mindkettében, 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 168.5, 166.4, 166.2, 165.2 (3 x C=0,
C-2), 165.1 (C-6), 159.4 (C-4), 134.4, 133.8, 133.2, 130.3-128.5, 127.4 (Ar), 122.1 (C-5), 105.4, 100.8
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(2 x p-Cim-Cqay), 86.2, 84.2, 83.5, 82.6 (4 x p-cim-CHa,), 78.0, 77.4, 74.3, 68.2 (C-17, C-3’ — C-5"), 62.7
(C-6°), 54.2 (C-2°), 31.0 (i-Pr-CH), 23.0, 21.8 (2 x i-Pr-CHs), 18.0 (CsH4-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod
(m/z): szamolt: C41Ha1CIN3O7RU* [M-PFs]* 824.1679; mért: 824.1681.

0Os-156¢ komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156¢ ligandum (14.2 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Os-dimer
(10.0 mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, sotétzold szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 26.3
mg (98%). Rs = 0.27 (CHCI5-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.21, 8.86 (2 x1H,
2dd,J=5.9,2.2Hzés 4.7,2.2 Hz, H-4, H-6), 8.03-7.21 (16H, m, Ar, H-5), 6.86 (1H, dd, J = 12.0, 8.5
Hz, NH), 6.23, 6.18, 6.14,5.57 (4 x 1H, 4 d, J = 5.7 Hz mindegyikben, 4 x p-cim-CHa,), 6.07 (1H, pt,
J=9.2,9.2 Hz, H-3" vagy H-4’), 5.74 (1H, pt, J = 9.8, 9.6 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.03 (1H, d, J = 10.3
Hz, H-17),4.82 (1H, dd, J = 12.7, 2.4 Hz, H-6’a), 4.71 (1H, ddd, J = 10.2, 3.5, 2.4 Hz, H-5"), 4.60 (1H,
dd, J =12.7, 3.5 Hz, H-6’b), 4.43 (1H, dd, J = 12.0, 6.0 Hz, NH>), 3.19-3.10 (1H, m, H-2"), 2.68 (1H,
hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 1.75 (3H, s, C¢Hs-CHa), 1.23, 1.06 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettSben, 2
x i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 168.4, 166.2, 165.6, 165.2 (3 x C=0, C-2), 165.5
(C-6), 159.2 (C-4), 134.5, 133.9, 133.2, 130.3-130.0, 129.8, 128.8-128.5, 127.3 (Ar), 122.4 (C-5), 96.0,
92.5 (2 x p-cim-Cqyar), 78.3,77.9, 77.0, 75.8, 74.5, 74.2, 73.5, 68.0 (4 x p-cim-CHa,, C-1°, C-3’ — C-5’),
62.6 (C-6), 53.9 (C-27),31.1 (i-Pr-CH), 23.4, 21.9 (2 x i-Pr-CHj3), 17.9 (CsHs-CHs3). ESI-HRMS pozitiv
mod (m/z): szamolt: Ca1Ha1CIN3O70s* [M-PFe]* 914.2234; mért: 914.2234.

Ir-156¢ komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156¢ ligandum (14.2 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznaldsaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCI3-iPr,0 oldészereleggyel (1:1, 4 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
26.4 mg (99%). R¢ = 0.30 (CHCl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 8.98, 8.84 (2
x1H, 2 dd, J = 4.8, 2.2 Hz és 5.9, 2.2 Hz, H-4, H-6), 8.01-7.29 (16H, m, Ar, H-5), 5.94 (1H, dd, J =
11.8, 5.2 Hz, NHy), 5.83 (1H, pt, J = 9.6, 9.6 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.66 (1H, pt, J = 9.5, 9.6 Hz, H-3’
vagy H-4’), 4.81-4.56 (4H, m, H-1°, H-5’, H-6’a,b), 4.29 (1H, dd, J = 11.8, 8.2 Hz, NH,), 3.37-3.29
(1H, m, H-2"), 1.74 (15H, s, Cp*-CH3); *C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm): 169.3, 166.3, 165.5, 164.1
(3 x C=0, C-2), 162.3, 160.5 (C-4, C-6), 134.8, 133.8, 133.2, 130.6-130.0, 129.8, 128.9-128.5, 127.5
(Ar), 123.2 (C-5), 89.4 (Cp*), 80.5, 77.9, 75.2, 67.7 (C-1°, C-3° — C-5’), 62.8 (C-6’), 54.9 (C-2°), 9.1
(Cp*-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaiHaCINzO7Ir™ [M-PFg]™ 916.2329; mért:
916.2324.

Rh-156¢ komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156¢ ligandum (9.2 mg, 0.017 mmol, 2.05 ekv.), a Rh-dimer (5.0
mg, 0.008 mmol) és TIPFs (5.6 mg, 0.016 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1.5 ml) és diizopropil-étert (3 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:1, 4 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
15.5 mg (99%). R = 0.24 (CHCl3-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.02, 8.92 (2
x1H, 2 dd,J=4.9,2.3 Hz és 5.7, 2.3 Hz, H-4, H-6), 8.03-7.29 (16H, m, Ar, H-5), 5.84 (1H, pt, J = 9.6,
9.6 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.67 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-3” vagy H-4"), 5.15 (1H, dd, J = 12.1, 3.7 Hz,
NH), 4.85-4.58 (3H, m, H-5°, H-6’a,b), 4.72 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-1"), 3.46 (1H, pt, J = 10.0 Hz, NH>),
3.21-3.13 (1H, m, H-2"), 1.81 (15H, s, Cp*-CH3); **C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm): 169.4, 166.3,
165.5, 164.7 (3 x C=0, C-2), 161.7, 160.4 (C-4, C-6), 134.8, 133.8, 133.2, 130.6-130.0, 129.9, 128.9-
128.5, 127.5 (Ar), 122.8 (C-5), 97.9, 97.8 (Cp*), 80.0, 78.4, 75.4, 67.8 (C-1°, C-3’ - C-5’), 62.8 (C-6’),
55.3 (C-2%), 9.5 (Cp*-CHzs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CsiHa2CIN3O7Rh" [M-PFe]*
826.1761; mért: 826.1757.

Ru-156d komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156d ligandum (18.5 mg, 0.033 mmol, 2.05 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
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kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:2, 6 ml) mostam, barna szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 28.8 mg
(91%). R¢ = 0.35 (CHCl5-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) 8 (ppm): 9.09 (1H, s, H-3), 9.02
(1H, dd, J = 3.2, 1.1 Hz, H-5), 8.76 (1H, d, J = 3.2 Hz, H-6), 8.08-7.26 (15H, m, Ar), 6.26 (1H, dd, J =
11.5, 8.3 Hz, NHy), 6.07 (1H, pt, J = 9.3, 9.2 Hz, H-3” vagy H-4"), 6.01-5.96 (3H, m, 3 x p-cim-CHa,),
5.72 (1H, pt, J = 9.7, 9.7 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.44 (1H, d, J = 6.0 Hz, p-cim-CHa/), 5.03 (1H, d, J =
10.2 Hz, H-17),4.98 (1H, dd, J = 12.8, 2.2 Hz, H-6’a), 4.76 (1H, ddd, J = 10.2, 3.4, 2.2 Hz, H-5’), 4.48
(1H, dd, J=12.8, 3.4 Hz, H-6"b), 3.54 (1H, dd, J = 11.5, 6.7 Hz, NH,), 2.81 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-
CH), 2.73-2.64 (1H, m, H-2), 1.77 (3H, s, CsH4-CH3), 1.23, 1.16 (2 x 3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettdben,
2 x i-Pr-CHs); ¥ C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 168.4, 166.3, 165.4 (3 x C=0), 154.7 (C-2), 150.1,
146.3, 144.6 (C-3, C-5, C-6), 134.4, 133.9, 133.4, 130.3-130.0, 129.7, 128.8-128.6, 127.6 (Ar), 105.4,
101.0 (2 x p-cim-Cqar), 87.4, 84.9, 83.4, 83.3 (4 x p-cim-CHar), 77.0, 76.9, 74.6, 67.7 (C-1°,
C-3—C-5%),61.9 (C-6%), 53.8 (C-2°), 31.0 (i-Pr-CH), 22.9, 21.9 (2 x i-Pr-CHs), 17.9 (CsHs-CHs3). ESI-
HRMS pozitiv mdéd (m/z): szamolt: Ca1Ha1CIN3O7RU*™ [M-PFe]* 824.1679; mért: 824.1673

0Os-156d komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156d ligandum (14.2 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Os-dimer
(10.0 mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznalasdval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCl3-iPr,0 oldoészereleggyel (1:2, 3 ml) mostam, barna szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 24.4 mg
(91%). R¢ = 0.29 (CHCI5-MeOH = 95:5). *H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.09 (1H, s, H-3), 8.87
(1H, dd, J=3.2, 1.1 Hz, H-5), 8.69 (1H, d, J = 3.2 Hz, H-6), 8.09-7.28 (15H, m, Ar), 6.96 (1H, dd, J =
11.9, 8.4 Hz, NHy), 6.27-6.24 (2H, m, 2 x p-cim-CHa,), 6.20 (1H, d, J = 5.7 Hz, p-cim-CHa,), 6.03 (1H,
pt,J =9.2,9.2 Hz, H-3’ vagy H-4’), 5.75 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-3" vagy H-4"), 5.62 (1H, d, J =5.7
Hz, p-cim-CHar), 4.99 (1H, dd, J =12.8, 2.2 Hz, H-6"a), 4.94 (1H, d, J = 10.2 Hz, H-1"), 4.75 (1H, ddd,
J=10.2,3.4,2.2Hz,H-5"),4.49 (1H, dd, J=12.8, 3.4 Hz, H-6’b), 4.28 (1H, dd, J = 11.9, 6.4 Hz, NH>),
2.97-2.88 (1H, m, H-2*), 2.74 (1H, hept, J = 6.9 Hz, i-Pr-CH), 1.80 (3H, s, CeéHs-CH3), 1.23, 1.14 (2 x
3H, 2 d, J = 6.9 Hz mindkettdben, 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm): 168.5, 166.3,
165.3 (3 x C=0), 153.6 (C-2), 150.4, 147.1, 144.3 (C-3, C-5, C-6), 134.5, 133.9, 133.4, 130.3-130.0,
129.7,128.8-128.6, 127.5 (Ar), 95.9, 92.7 (2 x p-cim-Cqar), 79.5, 77.6, 76.7, 76.6, 74.6, 74.3, 74.1, 67.5
(4 x p-cim-CHar, C-1°, C-3" - C-57), 61.8 (C-6"), 53.6 (C-2°), 31.1 (i-Pr-CH), 23.3, 22.1 (2 x i-Pr-CHj),
17.7 (CeH4-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Ca1Hs1CIN3O;0s™ [M-PFg]* 914.2234; mért:
914.2233.

Ir-156d komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156d ligandum (14.2 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCl3-iPr20O oldoszereleggyel (1:1, 4 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
26.5 mg (99%). R = 0.24 (CHCIl3-MeOH = 95:5). 'H-NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 9.18 (1H, s,
H-3), 8.76 (1H, d, J = 3.2 Hz, H-6), 8.54 (1H, dd, J = 3.2, 1.2 Hz, H-5), 8.10-7.32 (15H, m, Ar), 5.94
(1H, dd, J=11.8, 6.4 Hz, NH,), 5.84 (1H, pt, J = 9.8, 9.7 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.68 (1H, pt, J = 9.6, 9.5
Hz, H-3” vagy H-4"), 5.03 (1H, dd, J = 12.9, 2.2 Hz, H-6’a), 4.74 (1H, ddd, J = 10.1, 3.0, 2.2 Hz, H-5"),
4.56 (1H, d, J =10.1 Hz, H-1"), 4.50 (1H, dd, J = 12.9, 3.0 Hz, H-6’b), 4.27 (1H, dd, J = 11.8, 7.9 Hz,
NH>), 3.17-3.09 (1H, m, H-2), 1.73 (15H, s, Cp*-CH3); *C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 169.3,
166.2, 165.5 (3 x C=0), 152.1 (C-2), 147.8, 147.5, 145.5 (C-3, C-5, C-6), 134.8, 133.8, 133.3, 130.6-
130.0, 129.8, 128.8-128.6, 128.5, 127.5 (Ar), 89.7 (Cp*), 78.9, 77.7, 75.4,67.1 (C-1’,C-3° - C-5°), 61.8
(C-6), 54.5 (C-27), 8.9 (Cp*-CHj3). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z): szamolt: C41H42CIN3O71r* [M-PFe]*
916.2329; mért: 916.2331.

Rh-156d komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156d ligandum (9.2 mg, 0.017 mmol, 2.05 ekv.), a Rh-dimer (5.0
mg, 0.008 mmol) és TIPFs (5.6 mg, 0.016 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1.5 ml) és diizopropil-étert (3 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldészereleggyel (1:1, 4 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
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15.1 mg (96%). Rs = 0.21 (CHCI;-MeOH = 95:5). 'H-NMR (400 MHz, CDCl3) § (ppm): 9.19 (1H, s,
H-3), 8.83 (1H, d, J = 3.1 Hz, H-6), 8.61 (1H, dd, J = 3.1, 1.2 Hz, H-5), 8.11-7.32 (15H, m, Ar), 5.83
(1H, pt, J = 9.8, 9.7 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.69 (1H, pt, J = 9.7, 9.6 Hz, H-3’ vagy H-4"), 5.13 (1H, dd,
J=11.4, 6.1 Hz, NH,), 5.05 (1H, dd, J = 12.9, 2.2 Hz, H-6’a), 4.75 (1H, ddd, J = 10.2, 2.9, 2.2 Hz, H-
5%), 4.69 (1H, d, J = 10.1 Hz, H-1"), 451 (1H, dd, J = 12.9, 2.9 Hz, H-6’b), 3.54 (1H, pt, J = 9.9 Hz,
NH,), 3.02-2.93 (1H, m, H-2"), 1.78 (15H, s, Cp*-CHs): *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 169.4,
166.2, 165.5 (3 x C=0), 152.6 (C-2), 147.1, 146.8, 145.6 (C-3, C-5, C-6), 134.8, 133.8, 133.3, 130.6-
130.0, 129.8-128.7, 128.6, 127.5 (Ar), 98.1, 98.0 (Cp*), 78.3, 78.2, 75.5, 67.1 (C-1°, C-3° — C-5”), 61.7
(C-6"), 54.9 (C-2°), 9.3 (Cp*-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: CaiH4,CINsO;Rh* [M-PFe]*
826.1761; mért: 826.1754.

Ru-156e komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156e ligandum (18.5 mg, 0.033 mmol, 2.05 ekv.), a Ru-dimer (10.0
mg, 0.016 mmol) és TIPFs (11.4 mg, 0.033 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (12 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIz-iPr,O oldoszereleggyel (1:2, 2 ml) mostam, barnas narancssarga szilard anyagot kaptam.
Kitermelés: 28.0 mg (88%). Rt = 0.51 (CHCIs-MeOH = 95:5). Diasztereomer arany: A:B = 2:1. 'H-
NMR (400 MHz, CDCls) 6 (ppm): 9.18 (dd, J = 4.9, 2.0 Hz, A izomer H-6), 9.08 (dd, J = 4.8, 2.0 Hz,
B izomer H-6), 8.21 (dd, J = 8.5, 2.0 Hz, A izomer H-4), 8.19 (dd, J = 8.4, 2.0 Hz, B izomer H-4), 8.08-
7.25 (M, A és B izomer Ar), 7.79 (dd, J = 8.5, 4.9 Hz, B izomer H-5), 7.77 (dd, J = 8.5, 4.9 Hz, A izomer
H-5), 6.33 (pt, J = 10.6 Hz, A izomer NH>), 6.09 (pt, J = 9.2, 9.0 Hz, A izomer H-3"), 6.06 (pt, J = 9.5,
9.1 Hz, B izomer H-3"), 6.03-5.96 (széles m, B izomer NH,), 6.00, 5.94, 5.76, 5.42 (4 d, J = 6.0 Hz
mindegyikben, A izomer 4 x p-cim-CHa/), 5.82, 5.80, 5.77, 5.69 (4 d, J = 6.0 Hz mindegyikben, B
izomer 4 x p-cim-CHa), 5.65 (pt, J = 9.9, 9.6 Hz, A izomer H-4"), 5.57 (pt, J = 9.2, 9.1 Hz, B izomer
H-4), 5.23 (d, J = 10.3 Hz, A izomer H-17), 5.18 (d, J = 10.5 Hz, B izomer H-17), 4.97 (dd, J = 12.7,
2.2 Hz, A izomer H-6a), 4.72-4.68 (m, B izomer H-6a vagy H-6’b), 4.68 (ddd, J = 10.1, 3.4, 2.2 Hz,
A izomer H-5"), 4.49-4.44 (m, B izomer H-6a vagy H-6"b), 4.46 (dd, J = 12.7, 3.4 Hz, A izomer H-
6’b), 4.44-4.39 (m, B izomer H-5"), 4.13 (dd, J = 11.3, 4.9 Hz, A izomer NH), 3.79 (pt, J = 11.9 Hz, B
izomer NH,), 3.22-3.15 (m, B izomer H-2"), 3.01 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer i-Pr-CH), 2.93-2.85 (m,
A izomer H-2), 2.80 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.28 (s, B izomer C¢Hs-CHs), 1.85 (s, A
izomer CgHs-CHs), 1.28, 1.27 (2 d, J = 6.9 Hz mindkett6ben, B izomer 2 x i-Pr-CHs), 1.22, 1.17 (2 d, J
= 6.9 Hz mindkettében, A izomer 2 x i-Pr-CHs); *C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 167.7, 166.4,
165.4, 165.3 (A izomer 3 x C=0, C-3), 166.9, 166.3, 165.3, 164.1 (B izomer 3 x C=0, C-3), 152.3 (A
izomer C-6), 151.1 (B izomer C-6), 134.1, 133.9, 133.8, 133.7, 133.5 (2), 130.3-127.8 (A és B izomer
Ar, C-4, C-5), 105.7, 100.5 (B izomer 2 x p-cim-Cgar), 104.9, 100.5 (A izomer 2 x p-cim-Cgyar), 88.5,
85.7, 85.5, 83.2 (A izomer 4 x p-cim-CHa), 86.6, 86.5, 86.0, 83.3 (B izomer 4 x p-cim-CHa,), 77.4,
75.0, 74.4, 67.7 (A izomer C-1°, C-3’ — C-5°), 76.3, 75.7, 73.3, 69.2 (B izomer C-1°, C-3’ — C-5°), 62.7
(B izomer C-6”), 61.9 (A izomer C-6’), 53.6 (B izomer C-2"), 53.6 (A izomer C-2"), 30.9 (B izomer i-
Pr-CH), 30.8 (A izomer i-Pr-CH), 22.9, 21.8 (A izomer 2 x i-Pr-CHz), 22.5, 22.3 (B izomer 2 x i-Pr-
CHs), 18.2 (B izomer CgHi-CHgs), 17.9 (A izomer CgH4-CHs). ESI-HRMS pozitiv moéd (m/z): szamolt:
C41H41C|N3O7RU+ [M-PF6]+ 824.1679; mért: 824.1674.

Os-156e komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156e ligandum (14.2 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Os-dimer
(10.0 mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.7 mg, 0.025 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:2, 3 ml) mostam, sotétzold szilard anyagot kaptam. Kitermelés: 19.6
mg (73%). Rr = 0.38 (CHCI5-MeOH = 95:5). Diasztereomer arany: A:B = 5:4. 'H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.08 (dd, J = 4.9, 2.0 Hz, A izomer H-6), 8.93 (dd, J = 4.8, 2.0 Hz, B izomer H-6), 8.30
(dd, J = 8.7, 2.0 Hz, B izomer H-4), 8.24 (dd, J = 8.6, 2.0 Hz, A izomer H-4), 8.12-7.31 (m, A és B
izomer Ar), 7.85 (dd, J=8.7, 4.8 Hz, B izomer H-5), 7.69 (dd, J = 8.6, 4.9 Hz, A izomer H-5), 6.89 (pt,
J=11.0 Hz, A'izomer NH), 6.72-6.65 (széles m, B izomer NH,), 6.27, 6.22, 6.19,5.70 (4 d, J=5.8 Hz
mindegyikben, A izomer 4 x p-cim-CHa/), 6.08, 6.04, 6.03, 5.92 (4 d, J = 5.7 Hz mindegyikben, B
izomer 4 x p-cim-CHa), 5.94 (pt, J = 9.0, 9.0 Hz, A izomer H-3"), 5.88 (pt, J = 9.2, 8.9 Hz, B izomer
H-3%), 5.73 (pt, J = 9.9, 9.8 Hz, A izomer H-4"), 5.63 (pt, J = 9.4, 9.3 Hz, B izomer H-4’), 5.49 (d,J =
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10.5 Hz, B izomer H-1), 5.12 (d, J = 10.3 Hz, A izomer H-1"), 4.98 (dd, J = 12.7, 2.2 Hz, A izomer H-
6’a),4.73 (dd, J = 12.5, 2.5 Hz, B izomer H-6’a), 4.70 (ddd, J = 10.1, 3.4, 2.2 Hz, A izomer H-5’), 4.64
(dd, J=11.7, 4.9 Hz, A izomer NH,), 4.52-4.44 (m, A és B izomer H-6"b), 4.44-4.34 (m, B izomer H-
5°,NH>), 3.38-3.27 (m, B izomer H-2), 3.13-3.05 (m, A izomer H-2"), 2.88 (hept, J = 6.9 Hz, B izomer
i-Pr-CH), 2.77 (hept, J = 6.9 Hz, A izomer i-Pr-CH), 2.26 (s, B izomer CgHs-CHs3), 1.93 (s, A izomer
CeHs-CHs), 1.26-1.20 (m, A és B izomer 2 x i-Pr-CHs;); *C-NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm): 167.9,
167.0, 166.4, 166.3, 165.4, 165.3, 164.4, 163.6 (A és B izomer 3 x C=0, C-3), 152.7 (A izomer C-6),
152.0 (B izomer C-6), 134.2, 133.9, 133.8, 133.7, 133.5, 133.4, 130.9-127.9 (A és B izomer Ar, C-4, C-
5), 96.5, 94.2 (2 x B izomer p-Cim-Cgar), 94.9, 92.5 (2 x A izomer p-cim-Cqar), 80.3, 79.8 (2), 78.3 (2),
77.0, 76.5, 75.2 (2), 75.9, 75.8, 74.3, 73.6, 73.3, 69.0, 67.4 (A és B izomer 4 x p-cim-CHa, C-1°, C-3’
—C-5%), 62.6 (B izomer C-6"), 61.8 (A izomer C-6°), 54.5 (B izomer C-2’), 53.5 (A izomer C-2"), 31.0
(B izomer i-Pr-CH), 30.9 (A izomer i-Pr-CH), 22.4, 21.9 (A izomer 2 x i-Pr-CHj3), 22.7, 22.6 (B izomer
2 x i-Pr-CHg), 18.2 (B izomer CgH4-CHs), 17.9 (A izomer CsHa-CHs). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z):
szamolt: C41H41CIN3070s" [M-PFg]* 914.2234; mért: 914.22309.

Ir-156e komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156e ligandum (14.2 mg, 0.026 mmol, 2.05 ekv.), az Ir-dimer (10.0
mg, 0.013 mmol) és TIPFs (8.8 mg, 0.025 mmol) felhasznaldsaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (3 ml) és diizopropil-étert (6 ml) adtam hozza. A kivalt terméket kisziirtem,
CHCl3-iPr,0 oldészereleggyel (1:1, 4 ml) mostam, citromsarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
18.5 mg (69%). R = 0.33 (CHCl3-MeOH = 95:5). Diasztereomer arany: A:B = 9:1. *H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.09 (dd, J =4.9, 2.0 Hz, A izomer H-6), 8.96 (dd, J = 4.8, 2.0 Hz, B izomer H-6), 8.34
(dd, J = 8.7, 2.0 Hz, A izomer H-4), 8.29 (dd, J = 8.7, 2.0 Hz, B izomer H-4), 8.12-7.34 (m, A és B
izomer Ar), 7.86 (dd, J = 8.7, 4.8 Hz, B izomer H-5), 7.78 (dd, J = 8.7, 4.9 Hz, A izomer H-5), 5.96 (d,
J=10.2 Hz, B izomer H-1"), 5.87 (pt, J = 9.1, 9.0 Hz, A izomer H-3" vagy H-4"), 5.81 (pt, J=9.8, 9.3
Hz, B izomer H-3” vagy H-4), 5.78 (pt, J = 9.9, 9.5 Hz, A izomer H-3” vagy H-4"), 5.66 (pt, J = 9.2,
9.1 Hz, B izomer H-3” vagy H-4’), 5.59 (pt, J = 10.6 Hz, A izomer NH>), 5.36-5.29 (m, B izomer NH),
5.12-5.05 (m, B izomer NHy), 4.99 (dd, J = 12.7, 2.2 Hz, A izomer H-6’a), 4.89 (d, J = 10.3 Hz, A
izomer H-17), 4.75 (ddd, J = 10.3, 3.6, 2.2 Hz, A izomer H-5"), 4.77-4.66 (m, A izomer NH2, B izomer
H-6’a), 4.54 (dd, J = 12.5, 5.2 Hz, B izomer H-6’b), 4.48 (dd, J = 12.7, 3.6 Hz, A izomer H-6’b), 4.29
(ddd, J =10.0, 5.2, 2.7 Hz, B izomer H-5), 3.75-3.67 (m, B izomer H-2"), 3.44-3.35 (m, A izomer H-
2), 1.69 (s, A izomer Cp*-CHs), 1.57 (s, B izomer Cp*-CHjs); *C-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm)
(csak A izomer): 168.4, 166.4, 165.5, 163.7 (3 x C=0, C-3), 153.5 (C-6), 134.3, 133.8, 133.4, 130.5-
130.0, 129.8, 129.6-127.6, 127.9 (Ar, C-4, C-5), 89.3 (Cp*), 78.0, 76.4, 74.6, 67.3 (C-1°, C-3° — C-57),
61.9 (C-6"), 54.3 (C-2"), 8.8 (Cp*-CHs3). ESI-HRMS pozitiv mod (m/z): szamolt: Cs1Ha2CIN3O7Ir* [M-
PFe]" 916.2329; mért: 916.2322.

Rh-156e komplex

Az 5.2.1. altalanos eljaras alapjan a 156e ligandum (9.2 mg, 0.017 mmol, 2.05 ekv.), a Rh-dimer (5.0
mg, 0.008 mmol) és TIPFs (5.6 mg, 0.016 mmol) felhasznalasaval késziilt. A nyersterméket
kloroformban oldottam (1.5 mLlI) és diizopropil-étert (3 ml) adtam hozza. A Kivalt terméket kisziirtem,
CHCIs-iPr20 oldoszereleggyel (1:1, 2 ml) mostam, narancssarga szilard anyagot kaptam. Kitermelés:
13.5 mg (86%). R¢ = 0.38 (CHCl3-MeOH = 95:5). Diasztereomer arany: A:B = 5:1. *H-NMR (400 MHz,
CDCls) 6 (ppm): 9.17 (dd, J = 4.9, 1.9 Hz, A izomer H-6), 9.10 (dd, J = 4.8, 1.9 Hz, B izomer H-6), 8.28
(dd, J = 8.7, 1.9 Hz, A izomer H-4), 8.17 (dd, J = 8.7, 1.9 Hz, B izomer H-4), 8.12-7.32 (m, A és B
izomer Ar), 7.80 (dd, J = 8.7, 4.8 Hz, B izomer H-5), 7.77 (dd, J = 8.7, 4.9 Hz, A izomer H-5), 6.01 (d,
J =10.0 Hz, B izomer H-1"), 5.89 (pt, J = 9.2, 9.1 Hz, A izomer H-3" vagy H-4"), 5.79 (pt, J = 9.7, 9.6
Hz, B izomer H-3” vagy H-4), 5.74 (pt, J = 9.8, 9.6 Hz, A izomer H-3” vagy H-4"), 5.61 (pt, J = 9.6,
9.4 Hz, B izomer H-3’ vagy H-4"), 5.07 (d, J = 10.3 Hz, A izomer H-17), 4.95 (dd, J = 12.7, 2.2 Hz, A
izomer H-6’a), 4.92-4.87 (széles m, B izomer NHy), 4.81 (pt, J = 10.6 Hz, A izomer NH,), 4.73 (ddd, J
=10.2,3.7,2.2 Hz, A izomer H-5"), 4.63 (dd, J = 12.4, 2.6 Hz, B izomer H-6’a), 4.50 (dd, J =12.4,5.4
Hz, B izomer H-6"b), 4.48 (dd, J = 12.7, 3.7 Hz, A izomer H-6’b), 4.37 (pt, J = 9.1 Hz, B izomer NH>),
4.25 (dd, J = 10.6, 4.4 Hz, A izomer NHy), 4.21 (ddd, J = 10.1, 5.4, 2.6 Hz, B izomer H-5"), 3.57-3.47
(m, B izomer H-2"), 3.30-3.21 (m, A izomer H-2"), 1.73 (s, A izomer Cp*-CHj3); 1.65 (s, B izomer Cp*-
CHs); *C-NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm): 170.0, 165.1, 164.5, 162.7 (B izomer 3 x C=0, C-3), 168.3,
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166.4, 165.5, 164.5 (A izomer 3 x C=0, C-3), 152.8 (A izomer C-6), 151.4 (B izomer C-6), 134.5,
134.2, 133.7 (2), 133.4, 133.3, 130.5-128.1 (A és B izomer Ar, C-4, C-5), 98.0, 97.9 (B izomer Cp*),
97.5, 97.4 (A izomer Cp¥*), 79.1, 76.4, 74.3, 68.9 (B izomer C-1°, C-3* — C-57), 78.9, 75.5, 74.6, 67.5
(A izomer C-1°, C-3> — C-5”), 63.0 (B izomer C-6), 62.0 (A izomer C-6"), 54.8 (B izomer C-2°), 52.6
(A izomer C-2”), 9.0 (A izomer Cp*-CHs), 8.7 (B izomer Cp*-CHs). ESI-HRMS pozitiv méd (m/z):
szamolt: C41H4CIN3O7Rh* [M-PFg]* 826.1761; mért: 826.1757.

5.3. Komplexek megoszlasi hanyadosainak (logD) meghatarozasa

Els6 1épésként Osszemértem 1:1 térfogataranyban n-oktanolt és vizes PBS oldatot (pH = 7.40). A
kétfazist elegyet szobahdmérsékleten kevertettem 1 hétig, hogy mindkét fazist telitédjon a masikkal.
Ezutan a megfelelé komplexet (0.1-0.3 mg) PBS oldattal telitett n-oktanol és n-oktanollal telitett PBS
oldat keverékében (3-3 ml) 3 napig szobahdmérsékleten kevertettem. (A korabbi stabilitasvizsgalataim
tapasztalatai alapjan ez az id6 sziikséges és mar elegend6 a komplex kiilonb6z6 ionos formai kozti
egyensuly beallasdhoz.) Ezutan a fazisokat elvalasztottam, centrifugaltam, meghataroztam az
abszorbanciajukat (Abszokt.wrzsoldat VAQY ADSZpesisrzsoldat). Azt a fazist, amely a komplexet tartalmazta (az
O-benzoil védett ligandumokat tartalmazé komplexek az n-oktanolos fazisban (1. egyenlet), az O-acetil
védett és szabad ligandumok komplexei pedig a vizes PBS fazisban olddodtak jobban (2. egyenlet)) mint
,»torzsoldatot” hasznaltam fel a megoszlasi hanyados meghatarozasara. A megfeleld térzsoldatbol 2.5
ml-t mértem ki (Voktiorzsoldat VAQY VpBsiorzsoldat), melyhez az ellenkezd telitett fazisbol 20 ml-t adtam
(VeBstizis Vagy Vo fizis). Az igy kapott heterogén elegyet egy napig szobahdmérsékleten kevertettem. Ezt
kovetden torzsoldatbol szarmazo fazist ujra elvalasztottam, centrifugaltam és ennek is megmértem az
abszorbanciajat (AbsZokt.-kevertetss utan VAJY ADSZpgs-kevertetes wian). A kezdeti torzsoldatok és a kisérletsorozat
végén elvalasztott komplex oldatdnak abszorbancia kiilonbségébdl az 1. és 2. egyenletek szerint'?
szamoltam ki az adott komplex megoszlasi hanyadosat.

logD = log [( AbSZokt.—kevertetés utan ) % VpBsfazis ] (1. egyenlet)

ADbSZokt.torzsoldat —ADSZokt —kevertetss utan Vokt.torzsoldat

lOgD — lOg [( Abszppstsrzsoldat 1) x VPBStbrzsoldat] (2 egyenlet)

AbSZpps—kevertetés utan Vokt.fazis
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6. Osszefoglalas

A platinacsoport fémionjainak (pl. Ru(Il), Os(Il), Ir(Ill), Rh(IIl)) félszendvics tipust
komplexei a fémorganikus vegyiiletek egyik fontos alcsoportja. Az ilyen tipusu vegyiiletekre
tobbek kozott a rakgyogyaszatban kemoterapids szerként alkalmazott siknégyzetes Pt(II)-
komplexek, a platinok esetleges helyettesitdiként tekintenek. Egyes képviselok kiilonbozo
korokozokkal (pl. baktériumokkal, virusokkal, gombaékkal, parazitdkkal) szembeni
hatékonysagat is kimutattadk mar. Emellett a szerves szintetikus kémia teriiletén a katalitikus
aktivitasaikat is tanulmanyozzak. A doktori munkam soran elsésorban biologiai célokra olyan,
eddig még nem ismert platinafém félszendvics komplexek eléallitasat vizsgaltam, melyek N,N-
kelatképzo ligandumokként glikopiranozil-heterociklusokat hordoznak.

Ehhez elsoként a heterociklusos monoszacharid-szarmazékokat szintetizaltam.

Per-O-acilezett 5-(B-D-glikopiranozil)-tetrazolokbdl (115 (acil = acetil, -gliko- = -galakto-),
116 (acil = benzoil, -gliko- = -xilo-) N,N-diciklohexil-karbodiimiddel aktivalt 2-pikolinsavval
per-O-acilezett 2-(B-D-glikopiranozil)-5-(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazolokat (121, 119) nyertem.
A 121 per-O-acetilezett galaktozszarmazékbol, valamint Gjraszintetizalt 117 per-O-benzoilezett
glilkdzanaldg vegyiiletbdl a 123 és 122 nem védett formaikon keresztiil az észter tipusu
védbesoportok cseréjét (BzO/AcO—OH—ACO/BzO) valdsitottam meg. igy a 2-(2°,3°,4°,6’-
tetra-O-benzoil-B-D-galaktopiranozil)- ¢és 2-(2°,3°,4°,6’-tetra-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-5-
(piridin-2-il)-1,3,4-oxadiazolokat (118 és 120) készitettem el. A 2-fenil-5-(piridin-2-il)-1,3,4-
oxadiazolt (126) — mint egy cukoregységet nem tartalmazo analogot — is eldallitottam
pikolinsav-klorid 5-feniltetrazollal (125) végzett reakciojaval.

Per-O-acetilezett 1-(B-D-gliikopiranozil)-4-hetaril-1,2,3-triazolokat (130a,b, hetaril =
piridin-2-il, kinolin-2-il) szintetizaltam 2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-gliikkopiranozil-azidbol (129)
2-etinilpiridinnel, valamint 2-etinilkinolinnal bisz-trifenilfoszfano-réz(I)-butirat katalizatort
alkalmazva. A 130a,b vegyiiletek acetil véddcsoportjainak Zemplén koriilmények kozotti
eltavolitasaval a 131a,b védetlen gliikozszarmazékokhoz jutottam. A 131a,b benzoil-kloriddal
torténd kezelése a per-O-benzoilezett 1-(B-D-gliikopiranozil)-4-hetaril-1,2,3-triazolokat
(132a,b) eredményezte. Analog modon, Cu(l)-katalizalt azid-alkin cikloaddicios reakcioval
fenil-azidbol (133) ¢és 2-etinilpiridinbdl  1-fenil-4-(piridin-2-il)-1,2,3-triazolt  (134) is
készitettem.

Eldallitottam C-gliik6zaminil-tiazolokat, melyekhez prekurzorokként brommetil-(2-
dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-B-D-gliikopiranozil)-ketont (138), valamint C-(2-dezoxi-
2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-B-D-gliikopiranozil)-tioformamidot (139) szintetizaltam elséként
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a kozos kiindulasi anyagként hasznalt 2-dezoxi-2-ftalimido-3,4,6-tri-O-acetil-B-D-
gliikkopiranozil-cianidbol (135). A 138-nak tiobenzamiddal, valamint a 139-nek fenacil-
bromiddal végzett gytriizarasaival a konstiticids izomer 4/2-(2’-dezoxi-2’-ftalimido-3’,4",6’-
tri-O-acetil-p-D-gliikopiranozil)-2/4-fenil-tiazolokhoz (140 és 141) juttottam. A 140 és 141
vegyliletek O- és N-acil véddcsoportjait hidrazinolizissel eltavolitva kaptam meg a 142 ¢és 143
szabad gliikozamin-szarmazékokat. A 143 vegyiiletb6l egy haromlépéses védGcsoport
stratégiat alkalmazva (N-terc-butoxikarbonilezés—per-O-benzoilezés—aminocsoport
felszabaditas) szintetizaltam a 2-(2’-amino-2’-dezoxi-3’,4’,6’-tri-O-benzoil-B-D-
gliikopiranozil)-4-fenil-tiazolt (145). Ezzel azonos uton a korabban szintetizalt 1-(2’-amino-2’-
dezoxi-p-D-gliikkopiranozil)-4-fenil-1,2,3-triazolbdl (144) eldallitottam az 1-(2’-amino-2’-
dezoxi-3’,4°,6’-tri-O-benzoil-p-D-gliikkopiranozil)-4-fenil-1,2,3-triazolt (146) is.

Litialt hattaga N-heterociklusok 3,4,6-tri-O-benzil-2-nitro-D-gliikalra (108) térténd nitro-
glitkopiranozil)-azint (151a-e, azin = piridin (a), kinolin (b), pirimidin (c), pirazin (d), piridazin
(e)) készitettem. A 151a-e vegyiiletek esetén vizsgaltam a nitrocsoport redukciojat. E kisérletek
soran a vart per-O-benzilezett gliilkozamin-szarmazékok koziil azonban csak a 2-(2’-amino-2’-
dezoxi-3’,4°,6’-tri-O-benzil-B-D-gliikopiranozil)-piridint (152a) ¢és -pirazint (152d) tudtam
eléallitani. Tanulmanyoztam a nem védett C-gliikkdzaminil-heterociklusok eléallitasat is. A 2-
(2’-amino-2’-dezoxi-B-D-gliikopiranozil)-piridint (154a) a 152a vegyiilet Lewis-savval (BCls)
segitett debenzilezésével készitettem. A 2-(2°-amino-2’-dezoxi-f-D-gliikkopiranozil)-kinolint
(154b), -pirimidint (154c) és -pirazint (154d), valamint nem tiszta formaban a 3-(2’-amino-2’-
dezoxi-pB-D-gliikkopiranozil)-piridazint  (154e) pedig a 151b-e vegyiiletek benzil
védécesoportjainak  bor-trikloriddal  végzett eltavolitasaval és a kapott debenzilezett
nitroszarmazékok (153b-e) nitrocsoportjanak redukciojaval nyertem. El6allitottam a hattagt C-
gliikbzaminil-heterociklusok per-O-benzoilezett szarmazékait is. A 2-(2’-amino-2’dezoxi-
3°,4°,6’-tri-O-benzoil-B-D-gliikkopiranozil)-piridinhez (156a) a 151a-bol egy Zn(OTf)2-segitett
kozvetlen benzil—benzoil véddcsoport cserével (15la—155a), majd a nitrocsoport
redukalasaval (155a—156a) jutottam. Az analég kinolin- (156b), pirimidin- (156¢), pirazin-
(156d) ¢és piridazinszarmazékok (156e) eldallitasat a 154b-e szabad gliik6zamin-
szarmazékokbol, a glikozaminil-azoloknal emlitett haromlépéses véddcsoport stratégiat
alkalmazva valositottam meg.

A fent bemutatott heterociklusos monoszacharid-szarmazékokat — N,N-kétfogu
ligandumokként hasznaltam, ezeket dikloro-(n®-p-cimol)-ruténium(Il)- és -ozmium(Il)-

dimerrel (Ru/Os-dimer), valamint dikloro-(n°-pentametil-ciklopentadienil)-iridium(III)- és
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-rodium(IIT)-dimerrel (Ir/Rh-dimer) reagaltattam TIPFs kloridion absztraktor jelenlétében. gy
a hetaril szubsztitualt glikopiranozil-azolokkal 6ttagt kelatgytriit (Ru-117—-Ru-124, Os/Ir/Rh-
117-0s/1r/Rh-119, Ru/lr-127, Ru/lr-128, Ru-130a,b—Ru-132a,b, Os/Ir/Rh-1323a,b), mig a
glilkozaminil-heterociklusokkal —hattagti kelatgyiirit (Ru-142-Ru-146, Os/Ir/Rh-145,
Os/1r/Rh-146, Ru/Os/Ir/Rh-152a, Ru/Os-152d, Ru-154a, Ru/Os/Ir/Rh-156a-e) tartalmazé
kationos platinafém félszendvics komplexeket szintetizaltam.

A szintetizalt vegyiiletek radkellenes és baktériumellenes hatasat hazai egyiittmiik6dd
partnereink vizsgaltak. A cukortartalmu félszendvics komplexek kozott tobb, rakos
sejtvonalakon alacsony mikromoélos vagy szubmikromolos citosztatikus aktivitast mutato
vegytiletet is talaltak (pl. Ru/Os-117-Ru/Os-119, Ru/Os/Ir-132a,b, Ru/Os/Ir/Rh-152a,
Ru/Os-152d, Ru/Os/Ir-156a). A kiindulasi komplex dimerek (Ru/Os/lIr/Rh-dimer) és a
heterociklusos monoszacharid ligandumok nem bizonyultak aktivnak, valamint a 126 és 134
nem cukortartalmu azol ligandumok komplexeinek (Ru-126 és Ru-134) antineoplasztikus
hatasa is tobb nagysagrenddel elmaradt az analodg glikozil-azolokkal képzett komplexekétol
(Ru-117-Ru-119 és Ru-132a).

A glikopiranozil-azolokkal nyert komplexek sorozataban a per-O-benzoilezett 1-(B-D-
glitkopiranozil)-4-(kinolin-2-il)-1,2,3-triazol  p-cimol-tartalmi ozmium(Il)-komplexe (Os-
132b) bizonyult a leghatékonyabbnak. Ciszplatin rezisztens petefészekrak sejtvonalon példaul
szubmikromolos citosztatikus hatast valtott ki (ICso = 0.43 uM, A2780R). Az ICso = 0.58 uM
érteke A2780 sejtekkel szemben dsszemérhetd vagy kicsivel jobb is, mint a referencia platinoké
(ICso = 1.21 uM (ciszplatin); 28.0 uM (karboplatin); 0.12 uM (oxaliplatin)). Emellett az Os-
132D, ellentétben a platinokkal, egészséges, nem transzformalt fibroblaszton inaktiv maradt,
tehat bizonyos szelektivitassal is rendelkezik. A gliikozaminil-heterociklusokkal képzett
komplexek legaktivabb tagja a per-O-benzilezett 2-(2’-amino-2’-dezoxi-B-D-gliikopiranozil)-
piridin  p-cimol-tartalm ruténium(II)-komplexe (Ru-152a). Bar a komplex alacsony
mikromolos gatlast mutatott tobb rakos sejttipusal szemben is (ICso = 1.86-3.97 uM, A2780,
ID8, MCF7, Capan2, U251), szelektivnek azonban nem bizonyult (ICsp = 9.62 uM, fibroblaszt).

A rakellenes aktivitassal rendelkez6 komplexek tobbségénél antibakterialis hatast is
megfigyeltek. Multirezisztens Gram-pozitiv baktériumokkal szemben e vegyiiletek gyakran
alacsony mikromoélos (MIC = 0.5-20.0 uM, Staphylococcus aureus és Enterococcus faecalis)

bakteriosztatikus hatést valtottak Ki.
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7. Summary

The half-sandwich complexes of platinum-group metal ions (e.g. Ru(ll), Os(I1), Ir(ll1),
Rh(Il)) represent an important subgroup of the organometallics. Such complexes are
considered, among others, as possible substitutes of the planar Pt(Il) complex type
chemotherapeutic agents, the platins. The potency of some representatives against pathogens
(e.g. bacteria, viruses, fungi, parasites) has also been shown. In addition, their catalytic activities
have been studied in synthetic organic chemistry.

In my PhD study, mainly for biological tests, | synthesized previously unknown half-
sandwich platinum-group metal complexes containing glycopyranosyl heterocycles as N,N-
bidentate ligands. To this end, heterocyclic monosaccharide derivatives were prepared first.

O-Peracylated 2-(B-D-glycopyranosyl)-5-(pyridin-2-yl)-1,3,4-oxadiazoles (121 (acyl =
acetyl, -glyco- = -galacto-), 119 (acyl = benzoyl, -glyco- = -xylo-) were obtained from the
corresponding 5-(B-D-glycopyranosyl)tetrazoles (115 and 116) with N,N-dicyclohexyl
carbodiimide-activated 2-picolinic acid. From the O-peracetylated galactose derivative 121 and
the resynthesized O-perbenzoylated glucose analog 117 via their unprotected forms 123 and
122, the exchange of the ester-type protecting groups (BzO/AcO—OH—AcO/BzO) was
carried out, providing the 2-(2°,3’,4’,6’-tetra-O-benzoyl-B-D-galactopyranosyl)- and
2-(2°,3’,4°,6’-tetra-O-acetyl-B-D-glucopyranosyl)-5-(pyridin-2-yl)-1,3,4-oxadiazoles (118 and
120, respectively). 2-Phenyl-5-(pyridin-2-yl)-1,3,4-oxadiazole (126) as a non-sugar derived
analog was also synthesized by the reaction of picolinoyl chloride and 5-phenyltetrazole (125).

O-Peracetylated 1-(B-D-glucopyranosyl)-4-hetaryl-1,2,3-triazoles (130a,b, hetaryl =
pyridin-2-yl, quinolin-2-yl) were synthesized from 2,3,4,6-tetra-O-acetyl-p-D-glucopyranosyl
azide (129) with 2-ethynylpyridine and 2-ethynylquinoline using bis-triphenylphosphano-
copper(l)-butyrate catalyst. The cleavage of the acetyl protecting groups of 130a,b under
Zemplén conditions furnished the unprotected glucose derivatives 131a,b. Treatment of 131a,b
with benzoyl chloride yieded the O-perbenzoylated 1-(B-D-glucopyranosyl)-4-hetaryl-1,2,3-
triazoles (132a,b). Analogous Cu(l) catalyzed azide-alkyne cycloaddition of phenyl azide (133)
and 2-ethynylpyridine was also performed resulting in 1-phenyl-4-(pyridin-2-yl)-1,2,3-triazole
(134).

The preparation of C-glucosaminyl thiazoles was also accomplished, for which
bromomethyl-(2-deoxy-2-phthalimido-3,4,6-tri-O-acetyl-p-D-glucopyranosyl)ketone ~ (138)
and C-(2-deoxy-2-phthalimido-3,4,6-tri-O-acetyl-p-D-glucopyranosyl)thioformamide (139) as

precursors were synthesized first starting from a common starting material, 2-deoxy-2-
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phthalimido-3,4,6-tri-O-acetyl-B-D-glucopyranosyl cyanide (135). The ring-closure of 138 with
thiobenzamide and that of 139 with phenacyl bromide resulted in isomeric 4/2-(2’-deoxy-2’-
phthalimido-3’,4°,6’-tri-O-acetyl-B-D-glucopyranosyl)-2/4-phenyl-thiazoles (140 and 141).
The cleavage of the O- and N-acyl protecting groups of 140 and 141 by hydrazinolysis yielded
the free glucosamine derivatives 142 and 143. The synthesis of 2-(2’-amino-2’-deoxy-3",4",6’-
tri-O-benzoyl-p-D-glucopyranosyl)-4-phenyl-thiazole (145) was carried out starting from
compound 143 by applying a three-step protecting group manipulation (N-tert-
butoxycarbonylation—O-perbenzoylation—amino group release). 1-(2’-Amino-2’-deoxy-
3°,4°,6’-tri-O-benzoyl-B-D-glucopyranosyl)-4-phenyl-1,2,3-triazole (146) was also obtained in
a same way starting from the earlier prepared 1-(2’-amino-2’-deoxy-p-D-glucopyranosyl)-4-
phenyl-1,2,3-triazole (144).

A series of C-(2’-deoxy-2’-nitro-3",4°,6’-tri-O-benzyl-B-D-glucopyranosyl)azines (151a-e,
azine = pyridine (a), quinoline (b), pyrimidine (c), pyrazine (d), pyridazine (e)) was prepared
by nitro-Michael addition of the corresponding lithiated six-membered N-heterocycles to 3,4,6-
tri-O-benzyl-2-nitro-D-glucal (108). Next, the reduction of the nitro group of compounds
151a-e was investigated, however, among the desired O-perbenzylated glucosamine derivatives
only the 2-(2’-amino-2’-deoxy-3’,4’,6’-tri-O-benzyl-p-D-glucopyranosyl)pyridine (152a) and
-pyrazine (152d) could be achieved. The preparation of the unprotected C-glucosaminyl
heterocycles was also studied. A Lewis acid (BCls) mediated debenzylation of 152a gave the
2-(2’-amino-2’-deoxy-p-D-glucopyranosyl)pyridine (154a). Removal of the benzyl protecting
groups of compounds 151b-e by boron trichloride, followed by the reduction of the nitro group
of the resulting debenzylated derivatives 153b-e afforded the 2-(2’-amino-2’-deoxy-f-D-
glucopyranosyl)quinoline (154b), -pyrimidine (154c) and -pyrazine (154d) as well as the
impure 3-(2’-amino-2’-deoxy-B-D-glucopyranosyl)pyridazine (154e). The synthesis of
O-perbenzoylated derivatives of the six-membered C-glucosaminyl heterocycles was also
performed. 2-(2’-Amino-2’deoxy-3’,4’,6’-tri-O-benzoyl-B-D-glucopyranosyl)pyridine (156a)
was produced by a direct exchange of the benzyl protecting groups with benzoyl groups in a
Zn(OTf)2 mediated reaction of compound 151a, followed by the reduction of the nitro group of
the resulting intermediate 155a. The synthesis of the analogous quinoline (156b), pyrimidine
(156¢), pyrazine (156d) and pyridazine (156e) derivatives was carried out starting from the
corresponding unprotected glucosamine derivatives 154b-e by using the same three-step
protecting group manipulation as mentioned above for the glucosaminyl azoles.

The above heterocyclic monosaccharide derivatives were used as N,N-bidentate ligands

and reacted with dichloro-(n®-p-cymene)-ruthenium(ll) and -osmium(ll) dimers (Ru/Os-

108



dimer) as well as with dichloro-(n®>-pentamethylcyclopentadienyl)-iridium(l1l) and
-rhodium(I11) dimers (Ir/Rh-dimer) in the presence of the halide abstractor TIPFs. Thus,
cationic half-sandwich complexes containing either five-membered chelate ring with hetaryl
substituted glycopyranosyl azoles (Ru-117-Ru-124, Os/Ir/Rh-117-Os/1r/Rh-119, Ru/lr-127,
Ru/lr-128, Ru-130a,b—Ru-132a,b, Os/Ir/Rh-132a,b) or six-membered chelate ring with
glucosaminyl heterocycles (Ru-142—-Ru-146, Os/Ir/Rh-145, Os/Ir/Rh-146, Ru/Os/Ir/Rh-
152a, Ru/Os-152d, Ru-154a, Ru/Os/Ir/Rh-156a-e) were formed.

The anticancer and antibacterial activities of the synthesized compounds were studied by
our domestic collaborative partners. Several members of the sugar containing half-sandwich
complexes (e.g. Ru/Os-117-Ru/Os-119, Ru/Os/Ir-132a,b, Ru/Os/Ir/Rh-152a, Ru/Os-152d,
Ru/Os/Ir-156a) were found to have low micromolar or submicromolar cytostatic activity
against cancer cells. The starting dimers (Ru/Os/Ir/Rh-dimer) and the heterocyclic
monosaccharide ligands proved to be inactive, and the antineoplastic effects of the complexes
of the non-sugar containing azole ligands (Ru-126 and Ru-134) were also several orders of
magnitude weaker than those of the analog complexes of the glycosyl azoles (Ru-117-Ru-119
and Ru-132a).

Among complexes of the glycopyranosyl azoles, the p-cymene containing osmium(ll)
complex of the O-perbenzoylated 1-(B-D-glucopyranosyl)-4-(quinolin-2-yl)-1,2,3-triazole
(Os-132Db), exerting e.g. submicromolar cytostatic activity on cisplatin resistant ovarian cancer
line (ICs0 =0.43 uM, A2780R), proved to be the most effective. Its ICso = 0.58 uM value against
A2780 cells was comparable or somewhat better than that of the reference platins (ICso = 1.21
uM (cisplatin); 28.0 uM (carboplatin); 0.12 uM (oxaliplatin)). Moreover, in contrast to the
platins, Os-132b was inactive against healthy, non-transformed human fibroblast, thereby
displaying certain selectivity. The most potent member of the complexes of the glucosaminyl
heterocycles was the p-cymene ruthenium(I1) complex of the O-perbenzylated 2-(2°-amino-2’-
deoxy-p-D-glucopyranosyl)pyridine (Ru-152a). This complex exerted low micromolar
inhibition against different cancer cell lines (ICso = 1.86-3.97 uM, A2780, ID8, MCF7, Capan2,
U251), showed, however, no selectivity (ICso = 9.62 uM, fibroblast).

Most of the complexes with anticancer activity were also shown to have antibacterial
potency. These compounds even displayed low micromolar bacteriostatic effects against
multiresistant Gram-positive bacteria (MIC = 0.5-20.0 uM, Staphylococcus aureus and

Enterococcus faecalis).
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Fiiggelék

Ru-127

Ru-143

Ru-152a

F-1. abra: A Ru-127, 1r-128, Ru-143 és Ru-152a komplexekbdl nyert egykristalyok
rontgendiffrakcioval meghatarozott szerkezetei
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F-2. abra: A 121 ligandum (zold), a Ru-dimer (kék) és a Ru-121 komplex (fekete)

CDCls-ban mért *H- és *C-NMR spektrumainak egymasra vetitése

118



[
Cla
H20~gf
LY
OH  N=N N 2
HO O, 4
H
@
PFO -

LW

t=2nap + KC| wﬂgﬁfw
nip_J" J Mﬁﬁwiﬁwu’m_ﬁ’\}"’k‘_

|
] 'vml"u“wl\_ e

t=1nap

) Mwubw Uﬂ'R’WW_.M_

t=90 perc

T, U N SV

t= 60 perc

4__J\_JLJ‘JL____—__JWJWA” J\

Wﬁm’w I

t=50 perc |

_JLJL,JJ\JLH, b A

oot

t= 40 perc

oM

t= 30 perc

MJJMW L_“,‘J“«fh"ﬂu‘

N\J{\ﬂ\fﬂ lwd \

t=20perc

N SN

Mo

N U Y W

9.5 9.0 8.5 0 70
f1 (ppm)

T T
6.5 6.0

oM

NJAM v\‘_« |

N

~

F-3. abra: A Ru-131a komplex *H-NMR spektrumanak idéfiiggése D,O-ban (2 napos
periddus). KCI hozzdadasara (~100 ekv.) az eredeti kiindulasi spektrumot visszakaptuk

o o Voo o aonuom @m @ o m o o
R RN Ivvssy v oSO A o B A
- -
\ | N SNV T [ |
58 AR 9 & p R “ g R 8e 8
W wowon w ~ i - o
3.70 ppm (m) [N 2 B B ] = [
\%: OBn
BnO N 6
BnO— N _E_
NH2 X e
f 856 ppm OBn = PFG e
3.22 ppm (ddd, J=4.9 o I A kivalasztott 'H-NMR jelek kémiai eltoldésainak
(pt, J=9.7,96 Hz) 18,10 Hz) BBOO N -~ 5 valtezasa (CDCl;-ban) a komplexképzés
152a n N 9.02 ppm kovetkeztében (A= Spy.1520— S1528 vary Rudimen)-
N/ (d, 4= 55Hz)
R » A | A(H-6) +0.46 ppm
1 93 pprn Cl - 1.70 ppm B | A(H-2) —1.24 ppm
C | AHSY) +0.29 ppm
D | A(-Pr-CH) —0.35 ppm
CI—R0: 7
Cl X 258 ppm . B
\éu__‘m ‘Cl 2.16 ppm (s) (hept, J=6.9 Hz) E | AlCeH-CHy) 0.46 ppm
QY Ru-152a
2.93 ppm
(hept, J=6.9 Hz)
Ru-dimer
\ J e R S
A
" —
| ‘ | D
1
| A A LUl
oy Nl e N T T S T
& 588 & 4§ 848848 § 4 8 § 0§ & g 2 248
o =E=0a o O o - - o~ - [=] o - ™ m ™
T T T T T T T T T T T T T T
9.0 85 6.5 6.0 55 4.5 4.0 35 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0

5.0
f1 (ppm)

-4, abra: A 152a ligandum (z61d), a Ru-dimer (kék) és a Ru-152a komplex (fekete)
CDClz-ban mért *H-NMR spektrumainak egymasra vetitése
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F-1. tablazat: A kivalasztott *H-NMR jelek kémiai eltolodésédnak valtozasa (A = Skomplex—Oligandum vagy
Ru/Os/Ir/Rh-dimer) @ komplexképzddés (Ru-117-Ru-124, Os/Ir/Rh-117-0s/Ir/Rh-119) kovetkeztében

Aglikon Cukorvaz Félszendvics egység
A(Py-H-5) A(Py-H-6) AH-1) | A(H-2%) A(i-Pr-CH) A(Ar-CHs)
Ru-117 (CDCls) | +0.29 +0.45 +0.18 +0.11 -0.15 -0.21
+0.43 +0.69 +0.07 -0.33 -0.21 -0.14
0Os-117 (CDCls) * +0.37 +0.18 * -0.15 -0.20
+0.64 +0.07 -0.21 -0.12
Ir-117 (CDCls) * -0.03 +0.23 * -0.09
+0.14 +0.14 +0.02
Rh-117 (CDCl3) | * -0.05 +0.20 * -0.10
+0.15 +0.09 -0.01
Ru-118 (CDCls) | +0.33 +0.45 +0.17 +0.11 -0.13 -0.22
+0.46 +0.68 +0.07 -0.34 -0.20 -0.13
0Os-118 (CDCls) * +0.41 +0.18 +0.10 -0.15 -0.21
+0.67 +0.09 -0.33 -0.21 -0.11
Ir-118 (CDCls) * -0.02 +0.20 +0.22 -0.08
+0.13 +0.14 -0.27 +0.03
Rh-118 (CDCls) | * 0 +0.17 +0.23 -0.10
+0.14 +0.10 -0.30 -0.01
Ru-119 (CDCls) | +0.30 +0.46 +0.13 +0.15 -0.13 -0.17
+0.42 +0.66 +0.09 -0.22 -0.18 -0.12
0s-119 (CDCls) * +0.42 +0.15 * -0.15 -0.17
+0.60 +0.10 -0.18 -0.10
Ir-119 (CDCls) * 0 +0.18 * -0.08
+0.13 +0.14 +0.03
Rh-119 (CDCl3) | * 0 +0.16 * -0.09
+0.15 +0.10 +0.01
Ru-120 (CDCls) | +0.31 +0.48 +0.11 +0.19 +0.10 *
+0.39 +0.63 +0.08 -0.12 -0.02
Ru-121 (CDCl3) +0.30 +0.52 +0.12 +0.18 +0.08 *
+0.37 +0.64 +0.09 -0.20 -0.04
Ru-122 (CDs0OD) | +0.31 +0.79 +0.17 -0.01 -0.40 +0.03
+0.30 +0.15 -0.03 -0.41
Ru-123 (CDsOD) | +0.30 +0.78 +0.15 -0.04 -0.40 +0.03
+0.29 +0.13 -0.07
Ru-124 (CDsOD) | * +0.79 +0.18 -0.03 -0.40 +0.02
+0.17 -0.04

*A jelek atfedésé miatt az értékeket nem lehetett pontosan megadni.
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F-2. tablazat: A kivalasztott 23 C-NMR jelek kémiai eltolodasanak valtozasa (A = Skomplex—dligandum vagy
Ru/Os/Ir/Rh-dimer) @ komplexképzddés (Ru-117-Ru-124, Os/Ir/Rh-117-0s/Ir/Rh-119) kovetkeztében

Aglikon Félszendvics egység
A(Py-C-2) | A(Py-C-3) | A(Py-C-4) | A(Py-C-5) | A(Py-C-6) A(Cqar) A(Ar-CHs)

Ru-117 -3.0 +1.7 +2.8 * +6.1 +3.6,+5.3 | -0.9
(CDCly) | 41 +1.8 +3.0 +7.8 +5.8,+55 | -0.2
Os-117 -3.1 +1.8 +2.8 * +6.0 +2.9,+4.4 | -1.6
(CDCly) | 4.2 +1.8 +3.0 +7.8 +5.6,+5.6 | -0.9
Ir-117 -3.2 +2.3 +3.1 * +2.0 +3.6 -1.0
(CDCly) | -43 +2.2 +3.5 +3.3 +3.9 -0.7
Rh-117 -3.1 +2.0 +3.0 * +1.6 +3.5,+3.4 | -0.7
(CDCly) | -4.2 +1.8 +3.3 +3.1 +3.8,+3.7 | -0.4
Ru-118 -3.1 +1.6 +2.9 * +5.8 +3.5,+5.2 | -1.0
(CDCly) | -4.0 +1.7 +3.0 +7.4 +5.6,+55 | -0.3
0s-118 -3.2 +1.7 +2.9 * +6.1 +3.0, +4.4 | -1.7
(CDCl3) | -4.2 +1.8 +3.1 +7.6 +5.3,+5.6 | -1.0
Ir-118 -3.1 +2.3 +3.2 * +1.8 +3.6 -0.9
(CDCl3) | -41 +2.1 +3.5 +3.0 +3.9 -0.7
Rh-118 -3.2 +1.9 +3.1 * +1.7 +3.5,+3.4 | -0.7
(CDCl3) | -41 +1.6 +3.3 +3.0 +3.8,+3.7 | -0.4
Ru-119 -3.3 +1.6 +3.0 * +6.4 +3.7,+5.3 | -0.9
(CDCl3) | -4.0 +1.7 +3.1 +7.3 +5.1,+5.6 | -0.4
0Os-119 -3.3 +1.8 +2.9 * +6.1 +3.1,+4.6 | -1.6
(CDCls) -4.1 +3.0 +7.4 +5.1,+5.6 | -1.0
Ir-119 -3.2 +2.4 +3.2 * +1.8 +3.6 -1.0
(CDCly) | 4.1 +2.1 +3.5 +2.9 +3.9 -0.7
Rh-119 -3.2 +2.0 +3.1 * +1.6 +3.5,+34 | -0.7
(CDCly) | 4.1 +1.6 +3.3 +2.9 +3.8,+3.7 | -0.5
Ru-120 -2.9 +1.8 +2.9 +3.7 +5.8 +3.8,+5.6 | -0.7
(CDCl3) | -3.7 +1.9 +3.1 +4.5 +7.0 +5.2,+59 | -0.2
Ru-121 -3.3 +1.6 +2.8 +3.7 +6.0 +3.9,+5.4 | -0.9
(CDCl3) | -4.0 +1.7 +3.0 +4.3 +6.9 +5.0,+5.8 | -0.5
Ru-122 -2.4 +2.1 +2.7 +3.2 +6.9 +4.6,+5.0 | -0.1
(CD30OD) | -2.5 +2.0 +4.5, +4.9

Ru-123 -2.5 +2.0 +2.6 +3.2 +6.7 +4.7,+5.0 | -0.2
(CD30OD) | -2.6 +1.9 +4.6, +4.9

Ru-124 -2.4 +2.1 +2.7 +3.2 +6.8 +4.7,+5.0 | -0.2
(CD30D) | -2.5 +2.0 +4.7,+4.9

*A jelek atfedésé miatt az értékeket nem lehetett pontosan megadni.

F-3. tablazat: A kivalasztott 'H-NMR jelek kémiai eltolodasanak valtozasa (A = Skomplex—Oligandum vagy
Ru/Os/Ir/iRh-dimer) & komplexképz6dés (Ru-127, Ru-128, 1r-127, Ir-128) kovetkeztében

Aglikon Cukorvaz Félszendvics egység
A(Py-H-6) A(H-17) A(i-Pr-CH) A(Ar-CHs)
Ru-127 (CDCls) +0.83 +0.05 -0.14 +0.11
+0.73 +0.55 -0.17 +0.10
Ir-127 (CDCls) +0.12 +0.03 +0.16
+0.22 +0.13 +0.14
Ru-128 (CDsOD) | +0.79 +0.36 -0.62 +0.08
+0.81 +0.12 -0.64 +0.07
Ir-128 (CDsOD) | +0.33 +0.17 +0.23
+0.33 +0.01 +0.22
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F-4. tablazat: A kivalasztott *H-NMR jelek kémiai eltoloddsanak valtozasa (A = Skomplex—Sligandum vagy
Ru/Os/Ir/Rh-dimer) @ komplexképzddés (Ru-130a,b, Ru-131a,b, Ru/Os/1r/Rh-132a,b) kévetkeztében

Aglikon Cukorvaz Félszendvics egység

A(Tria-H-5) A(Py-H-6) A(H-1) A(H-2") | A(i-Pr-CH) | A(Ar-CHzg)
Ru-130a +0.50 +0.64 +0.06 * -0.14 +0.06
(CDCl3) +0.37 +0.61 +0.05 -0.19 +0.04
Ru-130b +0.40 +0.09 +0.44 -0.36 -0.09
(CDCl3) +0.61 +0.12 +0.38 -0.40 -0.01
Ru-131a +0.59 +0.83 +0.18 * * +0.02
(CD30D) +0.58 +0.18
Ru-131b +0.43 +0.27 +0.10 -0.34 +0.12
(DMSO-ds) +0.42 +0.25 +0.09 -0.36
Ru-132a +0.41 +0.62 +0.16 +0.53 -0.43 -0.08
(CDCl3) +0.37 +0.59 +0.09 +0.03 -0.57 -0.16
0s-132a +0.46 +0.58 +0.15 * -0.43 -0.09
(CDCl3) +0.43 +0.09 -0.62 -0.02
Ir-132a +0.52 +0.07 +0.19 * +0.03
(CDCl3) +0.59 +0.14 -0.02
Rh-132a +0.42 +0.06 +0.19- * 0
(CDCl3) +0.45 +0.12 -0.7
Ru-132b +0.48 +0.20 * -0.81 -0.06
(CDCl3) +0.52 +0.16 -0.58 -0.14
0s-132b +0.46 +0.18 * -0.87 +0.01
(CDCl3) +0.56 +0.14 -0.58 -0.08
Ir-132b +0.54 +0.24 * -0.07
(CDCl3) +0.61 +0.21 -0.11
Rh-132b +0.53 +0.24 * -0.11
(CDCl3) +0.48 +0.20 -0.18

*A jelek atfedésé miatt az értékeket nem lehetett pontosan megadni.

F-5. tablazat: A kivalasztott *C-NMR jelek kémiai eltolddasanak valtozasa (A = Skomplex—dligandum vagy
Ru/Os/Ir/Rh-dimer) & komplexképzddés (Ru-130a,b, Ru-131a,b, Ru/Os/1r/Rh-132a,b) kovetkeztében

Aglikon Cukorvaz Félszendvics egység
A(Tria-C-5) | A(Py-C-5) | A(Py-C-6) | A(C-1°) | ACC-2") | A(Cqa) | A(Ar-CHy)

Ru-130a +4.7 +3.8 +5.8 +0.8 -0.5 +5.1,+5.0 | -0.3
(CDCls) +4.6 +3.6 +5.7 +0.7 -0.9 +4.3, +4.6
Ru-130b +6.2 * -0.5 +4.2,+59 | -05
(CDCls) +6.1 -0.9 +5.1,+5.3 | -0.3
Ru-131a +2.1 +3.0 +6.3 +1.5 +0.4 +4.1,+53 | -0.1
(CDs;0D) +1.8 +1.4 +0.2 +3.9,+5.6 | -0.2
Ru-131b +3.8 +3.6 +0.2 +0.1, +4.6 | +0.9
(DMSO-dg) | +3.6 +3.4 +0.1 -0.1,+4.8 | +0.8
Ru-132a +5.2 +3.9 +6.1 +0.8 +0.4 +4.6,+5.8 | -0.2
(CDCl3) +2.8 +3.6 +5.9 +0.3 +0.1 +4.1,+7.1 | -0.4
0Os-132a * * +6.2 +0.8 * +4.6,+5.8 | -1.0
(CDCls) +6.1 +0.3 +3.8,+6.1 | -1.1
Ir-132a * * +1.9 +0.6 * +3.2 -0.8
(CDCl3) +1.9 +0.9 +3.1 -0.8
Rh-132a * +4.1 +1.9 +0.4 * +3.1 -0.5
(CDCls) +4.2 +1.9 +0.9 +3.2 -0.5
Ru-132b * * * +4.4,+58 | -0.1
(CDCls) +4.1,+7.1 | -0.2
Os-132b * +0.8 * * -1.0
(CDCls) +0.3 -0.9
Ir-132b * +0.7 * +3.6 -0.4
(CDCls) +0.9 +3.5

Rh-132b * +0.5 * +3.6 -0.2
(CDCls) +1.0 +3.5 -0.3

*A jelek atfedésé miatt az értékeket nem lehetett pontosan megadni.
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F-6. tablazat: A kivalasztott 'H-NMR jelek kémiai eltolodasanak véltozasa (A = Okomplex—Oligandum vagy
Ru/Os/Ir/Rh-dimer) @ komplexképzddés (Ru-142/143/144, Ru/Os/1r/Rh-145/146) kovetkeztében

Aglikon Cukorvaz Félszendvics egység
A(Tria-H-5) | A(Tia-H-5) | A(H-1") | A(H-2") | A(H-5") | A(i-Pr-CH) | A(Ar-CHs)

Ru-142 +0.56 +0.09 -0.92 +0.10 -0.25 -0.25
(CDs0D) * +0.13 -0.17 +0.10 +0.05 -0.05
Ru-143 +0.02 +0.10 -0.70 +0.08 -0.12 -0.22
(CDs0D) * +0.02 -0.04 +0.04 +0.06 -0.02
Ru-144 +0.43 -0.12 -0.72 -0.02 +0.24 +0.07
(CD;OD) | +0.44 -0.04 -0.60 +0.05 +0.06 -0.04
Ru-145 +0.03 +0.34 -0.53 +0.33 -0.26 -0.59
(CDCly)

Os-145 -0.03 +0.31 -0.17 +0.33 -0.12 -0.54
(CDCly)

Ir-145 -0.09 +0.12 -0.29 +0.59 -0.25
(CDCls)

Rh-145 -0.04 +0.20 -0.49 +0.57 -0.25
(CDCls)

Ru-146 +0.32 +0.39 -0.56 +0.22 -0.05 -0.16
(CDCls) +0.28 +0.39 -0.51 +0.10 +0.14 +0.16
Os-146 +0.28 +0.69 -0.17 +0.33 +0.04 -0.12
(CDCly) +0.33 +0.77 -0.38 +0.02 +0.17 +0.11
Ir-146 +0.35 +0.43 +0.16 +0.37 -0.16
(CDCly) +0.33 +1.03 -0.06 +0.09 -0.12
Rh-146 +0.34 +0.45 -0.08 +0.30 +0.15
(CDCly) +0.26 +0.91 -0.20 0 +0.14

*A jelek atfedésé miatt az értékeket nem lehetett pontosan megadni.
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F-7. tAblazat: A kivalasztott 'H-NMR jelek kémiai eltolodasanak valtozdsa (A = Sxomplex—ligandum vagy RuOs/Ir/Rh-dimer) &
komplexképzédés (Ru/Os/Ir/Rh-152a, Ru/Os-152d, Ru-154a, Ru/Os/Ir/Rh-156a-€) kovetkeztében

Aglikon Cukorvaz Félszendvics egység
A(H-3) A(H-4) A(H-5) A(H-6) A(H-1°) A(H-2%) A(H-5") | A(i-Pr-CH) | A(Ar-CHs)

Ru-152a (R) | +0.39 +0.12 +0.04 +0.46 +0.27 -1.24 +0.29 -0.35 -0.46
(CDCly)

Os-152a (R) | +0.43 +0.11 +0.05 +0.31 +0.23 -0.95 +0.29 -0.31 -0.46
(CDCly)

Ir-152a (R) +0.43 +0.20 +0.06 +0.02 -0.02 -0.71 +0.39 -0.18
(CDClg)

Rh-152a (R) | +0.45 +0.16 +0.08 +0.05 -0.01 -0.86 +0.33 -0.19
(CDCly)

Ru-152d (R) | +0.32 +0.41 +0.13 +0.36 -1.25 +0.26 -0.37 -0.40
(CDCly)

Os-152d (R) | +0.33 +0.23 +0.04 +0.31 -0.96 +0.26 -0.32 -0.41
(CDCly)

Ru-156a (R) | * * * +0.42 +0.39 -0.97 +0.61 -0.04 -0.35
(CDClg)

Os-156a (R) | * * * +0.26 +0.35 -0.76 +0.59 +0.04 -0.36
(CDClg)

Ir-156a (R) * * * +0.07 -0.04 -0.54 +0.59 +0.17
(CDClg)

Rh-156a (R) | * * * +0.08 0.00 -0.74 +0.47 +0.14
(CDCly)

Ru-156b (R) +0.41 0.92 +0.62 -0.04 -0.57
(CDCly)

Os-156b (R) +0.26 -0.70 +0.59 +0.04 -0.58
(CDClg)

Ru-156¢ (R) +0.09 * +0.49 +0.44 -0.89 +0.44 -0.18 -0.44
(CDCly)

Os-156¢ (R) +0.02 * +0.37 +0.36 -0.74 +0.42 -0.10 -0.46
(CDCls)

Ir-156¢ (R) +0.14 * 0.00 +0.02 -0.55 +0.40 +0.15
(CDCls)

Rh-156¢ (R) +0.18 * +0.08 +0.05 -0.71 +0.37 +0.19
(CDClg)

Ru-156d (R) | +0.27 +0.45 +0.19 +0.41 -0.96 +0.48 -0.12 -0.39
(CDCly)

Os-156d (R) | +0.27 +0.30 +0.10 +0.32 -0.72 +0.47 -0.04 -0.41
(CDCly)

Ir-156d (R) | +0.36 -0.03 +0.19 -0.06 -0.51 +0.46 +0.14
(CDCly)

Rh-156d (R) | +0.37 +0.04 +0.26 +0.07 -0.66 +0.47 +0.16
(CDClg)

Ru-156e (R) +0.49 * +0.01 +0.41 -0.67 +0.41 -0.13 -0.31
(CDCly)

Ru-156e (S) +0.47 * -0.09 +0.36 -0.36 +0.15 +0.08 +0.12
(CDCl3)

Os-156¢ (R) +0.52 * -0.09 +0.30 -0.46 +0.43 -0.01 -0.28
(CDCly)

Os-156¢ (S) +0.58 * -0.24 +0.67 -0.23 +0.13 +0.10 +0.05
(CDClg)

Ir-156e (R) +0.62 * -0.08 +0.07 -0.15 +0.48 +0.10
(CDCly)

Ir-156€ (S) +0.57 * -0.21 +1.14 +0.16 +0.02 -0.02
(CDCl3)

Rh-156¢ (R) +0.56 * 0.00 +0.25 -0.29 +0.46 +0.11
(CDCly)

Rh-156¢ (S) +0.45 * -0.07 +1.19 -0.03 -0.06 +0.03
(CDClg)

Ru-154a (R) | +0.32 +0.14 +0.11 +0.52 -0.16 -1.01 +0.17 +0.05 -0.29
(CD;0D)

*A jelek atfedésé miatt az értékeket nem lehetett pontosan megadni.
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