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1. Bevezetés

A fémmentes és fémkatalizalt kapcsolasi reakcidk jelentOs valtozast hoztak a
szintetikus szerves kémidban. Kiilondsen nagy jelent6séggel birnak az aromas
vegyiiletek esetén, ahol olyan — sp-sp? és sp?-sp? hibridallapotu szénatomok kdzotti —
szén-szén, valamint szén-heteroatom kotések kialakitasara nyilt lehet6ség, amelyek a
klasszikus reakcioutakon nem, vagy csak nehezen voltak megvalosithatok. A kapcsolasi
reakciokban legtobbszor bor-, cink-, magnézium-, on- vagy sziliciumorganikus
vegyiileteket reagaltatnak aromas vagy alifas telitetlen vegyiiletekkel, vagy azok
halogenidjeivel.!

Az utdbbi idében gyakran alkalmaznak diazovegyiileteket,® illetve a joval
stabilabb prekurzoraikat, az N-tozilhidrazonokat*’ kapcsolo partnerként a reakciok
soran.

A diazovegyiiletekbdl és az N-tozilhidrazonokbdl in situ generalhatd reaktiv
koztitermékek a karbének, amelyek tobb 1épésben alakulnak a megfeleld végtermékkeé.
A karbének szerves kémiai atalakitasai mar a XIX. sz. végétol ismertek, jelentoségiik az
1950-es években tovabb novekedett a diklor-karbén kialakitasaval. A
diazovegyiiletekbol generalt karbének, illetve fém-karbének, a karbenoidok inter- és
intramolekuléris beékelodési reakcidi soran szén-szén €s szén-heteroatom kotéseket
hoznak létre. Az elektronszivd csoportot nem tartalmazé diazovegyiiletek stabilitasa
kicsi, ezaltal nehezen kezelhetdk, helyettesitésiikre az N-tozilhidrazonok hasznalhatok.®
A tozilhidrazonokbdl az un. Bamford-Stevens reakco soran a megfeleld diazovegyiiletek
konnyen szintetizalhatok.®

A diazovegyiiletek fémmentes és fémkatalizalt reakcioi régota ismertek, ennek
ellenére 2001-ben jelent meg az els6 olyan kdzlemény, ahol a Pd-karbén intermedier
nevét emlitik.'® Az N-tozilhidrazonok els6 keresztkapcsolasi reakcidjat Barluenga és
munkatérsai 2007-ben irtak le.!*

A szénhidratok kapcsolasi reakcidi, kiilonds tekintettel az anomer centrum
kapcsolasaira, az irodalomban kevéssé ismertek, ami a szubsztituensek eliminacidra valo
hajlamaval, valamint a fémorganikus reagensek funkcios-, illetve véddcsoport
intolerancigjaval  fligg  Ossze. A  kapcsolasi  reakcidkat, ezért olyan

szénhidratszarmazékokkal végzik, melyek alkil- vagy szilil-éter véd6csoportokat



tartalmaznak és sp? hibridallapoti C-1 centrummal rendelkeznek. Az irodalomban csak
néhany olyan cikk talalhat6, ahol per-O-acilezett glikozil-bromidokat reagaltatnak
alkénekkel, illetve cinkorganikus vegyiiletekkel végzett Ni-katalizalt kapcsolasi
reakciokban. 1?14

A tozilhidrazonok aldehidekbdl és ketonokbol konnyen eléallithatd vegyiiletek,
ellentétben az anhidro-aldozok (C-glikozil-formaldehidek) tozilhidrazonjaival, melyek
nehezen hozzaférhetéek. Ennek oka a kiindulasi aldehid koriilményes szintézise. Az
anhidro-aldéz-tozilhidrazonok a  kutatocsoportunkban  kidolgozott ~modszerrel
egyszerlien szintetizalhatok a glikozil-cianidok tozilhidrazin jelenlétében végzett
redukcigjaval.

Kutatasaimat a Debreceni Egyetem Szerves Kémiai Tanszékén, a Kémiai
Glikobiologiai Kutatocsoportban végeztem Vagvolgyiné Dr. Toth Marietta és
Dr. Somsak Laszlo témavezetésével.

Doktori munkam sordn az anhidro-aldéz-tozilhidrazonok kapcsolasi reakcioit
terveztiik vizsgalni fémmentes és fémkatalizalt reakciokorilmények kozott, ami egy
teljesen uj kutatasi teriiletet jelent a szénhidratkémidban. A szintézisek szamos
monoszacharid szarmazék, pl. C-glikozil vegyiiletek, illetve exo-glikalok ujszerii
eloallitasat tehetik lehetové, amelyek a késobbiekben tovabbalakithatok egyéb tipusu

glikomimetikumokka.



2. Irodalmi attekintés

2.1. Tozilhidrazonok alkalmazasa kapcsolasi reakciokban

Az 1 N-tozilhidrazonok atalakitasaira az irodalomban szamos példa talalhato,
amelyek koziil az utobbi 10 évben kiemelkedd szerephez jutottak a kapcsolasi reakciok.
Ezekbdl mutatunk be egy valogatast az 1. 4bran.*®

Az 1 tozilhidrazonokbol szén-heteroatom, illetve szén-szén egyszeres és
tobbszoros kotések kialakitasat egyarant megvalositottak. Az 1 tozilhidrazonok aminok
és anilinek,'>'” alkoholok és fenolok,'®° karbonsavak,?®? valamint alifis és aromas
tiolok?>2 jelenlétében végzett reakcidi a megfeleld 2 szubsztitualt szarmazékokat adtak.
Az 1 vegyiiletet boronsavakkal reagaltatva a 3 alkan szdrmazékokhoz jutottak.?® Az 1
tozilhidrazonokbol képzett karbének alkénekre torténd addicids reakcidival a 4

ciklopropanokat kaptak.?®

-
N X4 _R?
) i
R1 RWJ
R 1 2
J\ X*=0,8 =NH, O, (C=0)0, S
3
R Al RO—= Ax“ REX'
+
1
10 r R3B( 0H)2 R
3
R8 4
R8——= NNHTs R“’\ AR
’lM R1
; R Ar'B(OH), / 4
R o 1 Ar'OTF/
R—= Ar'ONf/
Ar'x?
, A3 RS Br
& R R6
\ 2.
R RS X==Cl, Br, |
8 JNAI‘Z Rs}/(
| |
R? 1
R
7 6

x®=Cl,Br, |
1. abra N-Tozilhidrazonok atalakitasi lehetdségei (valogatas)
Fém-katalizalt reakciokoriilmények kozott aril-boronsavakkal,?’ -triflatokkal,?®
-nonaflatokkal,?® -halogenidekkel,'! vagy benzil-*° és vinil-halogenidekkel®! végezve a

kapcsolasokat szén-szén kettOs kotést alakitottak Ki, a reakciok soran az 57 alkéneket



nyerték. Az 1 tozilhidrazon termindlis alkinekkel végzett reakcidéi a 8 konjugalt
szdrmazékokhoz,*> mig mas reakciokoriilmények kozott a 9 allénekhez® vezettek.
Terminalis alkin és aril-halogenid jelenlétében végezve a kapcsolast a 10 alkineket
kaptak.** Az 1 tozilhidrazon azolokkal végzett kapcsolasi reakcidja a 11 szubsztitalt
azolokat adta.®®

A kovetkezo alfejezeteken beliil, a teljesség igénye nélkiil, azokat az eljarasokat

mutatjuk be, amelyek a doktori munkam szempontjabol fontosak.
2.1.1. Kapcsolasi reakciok — C-O kotés kialakitasa — éterek és észterek eléallitasa

A karbének O-H kotésbe torténd beékelddési reakciodi jol ismert atalakitasok. Az
elsd ilyen tipust reakciokat N-tozilhidrazonokkal az 1970-es évek kdzepén végezték.2 A
fémmentes kapcsolasi reakciok soran a 12 aromas aldehid-tozilhidrazonok-natrium-soit
a 13 alkoholokkal reagalattdk az alkoholok natrium-séinak jelenlétében, UV-
fénybesugarzas mellett. A reakcidk soran a 14 aromaés éter szarmazékokat j6 hozammal

kaptak (2. 4bra).36-4
®

Na R2
NNT: -
i 0
Ri0 N + Reoy Naalkoholst N
= hv % R'=H, Alil
12 13 14 R2 = Alkil

2. abra Aromas aldehid-tozilhidrazonok-natrium-s6inak fémmentes kapcsolasa
alkoholokkal

Szamos kutatocsoport vizsgalta a 15 alifds és aromds N-tozilhidrazonokbol
generalt karbéneknek a 13 alkoholok és fenolok O-H kotéseibe torténd beékelddési
reakcioit, amely soran a 16 étereket kaptak. A legjobb hozamokat kalium-karbonat
(K2CO3) jelenlétében, 1,4-dioxanban 110 °C-on végzett kapcsolasi reakciok adtak (3.

ébra). 18,19,36,41-44

R?
NNHTs 3 K2003 (@) ] ) ) )
+ ROH —|———— J\ R" = Alkenil, Heteroalkil, Aril
R R2 1,4-dioxan R1OR2 2_ . :
110 °C R* = H, Alkil, Aril
15 13 10-95 % 16 R® = Alkil, Aril, Heteroaril

3. abra Aldehid- és keton-tozilhidrazonok fémmentes kapcsolasa
alkoholokkal és fenolokkal



Garcia-Munoz, valamint Zhou és munkatarsai a 15 N-tozilhidrazonokat a 17
karbonsavakkal reagaltattak, a megfeleld 18 észtereket valtozdo hozammal nyerték (4.

4bra).20%1

o
NNHTs K,CO o)kR3 R = Aril
3, 3 2 ) .
e *ORCOOH o oan A, R2 = H, Alil, Ari
ROR 110 °C ROR R1+R, = Cikloalkil
15 17 25-89 % 18 R3 = Alkil, Aril

4. abra Aldehid- és keton-tozilhidrazonok fémmentes kapcsolasa karbonsavakkal
2.1.2. Kapcsolasi reakciok — C-S kotés kialakitasa — szulfidok eléallitasa

A karbéneknek és karbenoidoknak a tiolok S-H kotésibe torténd intra- és
intermolekularis beékelddési reakcioi régota ismert atalakitasok.® A 15 aldehid- és
keton-tozilhidrazonoknak a 19 tiolokkal végzett fémmentes kapcsolasi reakcioit azonban
csak ebben az évtizedben kezdték vizsgalni. A kapcsolasok soran a 20 aromas

szulfidokat egyes esetekben Kivalé hozammal kaptak (5. abra).?2:2445-47

R3
NNHTs . K,COs s
+ ROSH 1o Ak A ,
R "R2 1,4-dioxan R1J\R2 R2 - Alkil, /'\rll, Heteroaril
110 °C R2 = H, Alkil
15 19 45-97 % 20 R® = Aril, Heteroaril

5. abra Aldehid- és keton-tozilhidrazonok fémmentes kapcsolasa tiolokkal

2.1.3. Kapcsolasi reakciok alkil-, alkenil-, aril- és benzil-halogenidekkel
— C=C kotés kialakitasa — alkének eloallitasa

Shapiro és munkatarsai szintetizaltak el6szor alkéneket alifas és aromds keton-
tozilhidrazonok kapcsolasi reakcioival. A 15 tozilhidrazonokat a 21 alkil-halogenidekkel
lititumorganikus vegyiilet jelenlétében reagaltattak, a 22 alkéneket j6 hozammal nyerték

(6. abra).*®

R' = Alkil, Aril
NNHTs MeLi R® R? = Alkil
JI§ + RX ——/——— RY  R%=AKil
R R2 Et,O RITX 4 . .
55-95 % R* = H, Alkil, Aril
15 21 EZ=1-41-13 221 X =B, |

6. abra Keton-tozilhidrazonok litiumorganikus vegyiilettel torténé kapcsolasa
alkil-halogenidekkel

Az utobbi idében tobb kozlemény is megjelent a 15 N-tozilhidrazonoknak a 21
aril-halogenidekkel végzett fémkatalizalt reakcidjaval kapcsolatban. A kapcsolasok
soran altalaban trisz(dibenzilidénaceton)dipalladium(0) (Pdx(dba)s) Kkatalizatort,



2-diciklohexilfoszfino-2,’4,”6’-triizopropilbifenil (XPhos) ligandumot és litium-terc-
butoxid (LiOtBu) bazist alkalmaztak 1,4-dioxanban, 110 °C-on. A reakciok soran a
megfeleld 23 szubsztitualt alkéneket j6 hozammal kaptak (7. abra).:31:49-56

R' = H, Alkil, Heteroalkil, Aril

NN, gay  _Pdatdba) RY . RZ=H, Alil, Cikloalkil, Aril
R" "R2 XPhos R1J\‘$R R3 = Aril, Heteroaril
15 a ol 23 RS R* = H, Alkil, Heteroalkil, Aril
110 °C R* + R® = Cikloalkil
40-99 % R® = H, Alkil
EZ=1:1 X=Cl, Br, |

7. abra Aldehid- és keton-tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasa aril-halogenidekkel

A gyliris ketonokbdl képzett 24 tozilhidrazon szarmazékok és a 21 aril-
halogenidek ko6zotti Pd-katalizalt kapcsolasi reakcio a 25 cikloalkenil vegyiileteket adta.
Az atalakitasok soran néhany esetben a 26 melléktermék képzodését is tapasztaltak (8.
ébra).31'49'52

R" = Aril, Heteroaril

NNHTs R Ar

AN 1uq _Pdy(dba) X" =cl, Br
RN + R'X —F A y2 + o B
O XPhos ] X2 = CHy, CHMe, CHOMe, C=C(CHa),
LiOBu  po™~y3 “igH,  X°= N-H, N-Et, N-Bn, N-Boc, CHa, C(CH),

24 21 1?‘;‘(’)@?” 25 26 R2 = H, Alil
64-99 % 10-33:67-90

8. abra Keton-tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasa aril-halogenidekkel 1.

Barluenga és munkatarsai a 27 tozilhidrazonokat a 21 szubsztitualt klor- vagy
brombenzolokkal reagaltattak, a megfeleld 28 aromas konjugalt ciklodiéneket kozepes

és j6 hozammal kaptak (9. 4bra).®

NNHTs R3
R! 1 1_ f
) s Pd,(dba)s R ) R =H, Alkil
+ R — "> R? = H, Alkil
2 XPhos 2 3
R LiOtBu R R = Aril
27 21 1,4-dioxan 28 X =Cl, Br
110 °C n=1,2
51-91 %

9. abra Keton-tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasa aril-halogenidekkel 1.

A 15 aromas aldehid- és keton-tozilhidrazonoknak a 29 szubsztitualt vinil-
bromidokkal Pd katalizator jelenlétében bazikus kozegben végzett reakcidéi a 30

konjugalt diénekhez vezettek (10. abra).®



NNHTs R* Pdy(dba)s R2 R4 R = Avril, Heteroaril

+ — = 2= i
R1LR2 st\/ Br XPhos / SPhos R1J\/§ R®=H, Aril

LiOtBu / NaOtBu R3 = Alkil
15 29 1,4-dioxan 30 R* = H, Alkil
110 °C
40-61 %

10. abra Aldehid- és keton-tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasa vinil-bromidokkal

Zhou ¢és kutatocsoportja szintén konjugalt diéneket (31, 32) allitottak el6 a 15
aromas keton-tozilhidrazonoknak a 21 ciklobutil-bromidokkal, valamint a 15 ciklobutil
keton-tozilhidrazonoknak a 21 aril-halogenidekkel végzett kapcsolasa soran (11. &bra).>”

lNLNHTS . Pd,(dba)s ﬁRi/\ ij\/\ R; = Alkil, Heteroalkil, Aril
rORX — o vagy R? = Ciklobutil, Alkil, Aril
1 2 XPhos 1 1 ’ ’
ROR LiOtBu RESTS RUSSTSS R3 = Al Aril, Ciklobutil
15 21 1,4-dioxan 31 32 X =Cl, Br, |
80 °C
28-86%
E:Z>1:1-10

11. abra Keton-tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasa alkil- és aril-halogenidekkel

Xiao és munkatarsai a 15 aromas aldehid- és keton-tozilhidrazonokat a 33
benzil-halogenidekkel reagaltattak Pd katalizator, tri(2-furil)foszfin (P(2-furil)s)
ligandum és LiOtBu jelenlétében, toluolban 80 °C-on. A reakcid soran a 34 szubsztitualt

aromas alkéneket j6 hozammal nyerték (12. abra).*

R 1 ;
NNHTs R" = Aril
Pd,(db.
A R3 X ﬁ» 1 ‘ R2 = H, Alkil
R R - 3 R R 3 - A
LiOtBu 2 RO= Al
15 33 toluol 34 X =Cl, Br
80 °C
67-96 %

12. abra Aldehid- és keton-tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasa
benzil-halogenidekkel
A 15 tozilhidrazonoknak a 35 benzil-bromid szarmazékokkal végzett Pd-
katalizalt reakcioi bazikus kozegben a megfelel6 36 fluorén, xantén, akridin és
izokinolin vegyiileteket adtak (13. abra).%®

R' = Alkil, Aril, Heteroaril

Xt R2 = H, Alkil
NNHTs ,
+ R gy M’ ) R® = Avil, Heteroaril
R" "R2 P(2-furil)3 .
LiOtBu, Cs,CO3 X2 =-,NCH3, O

1,4-dioxan R “R2 X*=CH,N
15 35 120 °C 36 h=12

50-98 %

13. abra Aldehid- és keton-tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasa
benzil-bromidokkal



2.2. Glikopiranozilmetil-éterek és -észterek eléallitasa

2.2.1. Glikopiranozilmetil-éterek és -észterek eléallitasa glikopiranozilmetil-
alkoholokboél (anhidro-alditolokbol)

A glikopiranozilmetil-éterek és -észterek elballitasanak leggyakoribb
kulcsintermedierei a megfelelé glikopiranozilmetil-alkoholok, melyekhez kiilonboz6
reakcioutakon lehet eljutni. A kdvetkez6 alfejezetekben ezeket az eljarasokat mutatjuk

be.
2.2.1.1. C-Glikozil-allénekbdl torténd szintézis

Kroger és kutatocsoportja a 37 allénekbdl ozonolizist kdvetd redukcidval
allitotta elé6 a 38 o-D-galaktopiranozilmetil-alkoholokat, amelyeket Lewis-sav
jelenlétében aktivalt aziridinekkel reagaltatva a 39 aminosav szarmazékokhoz jutottak.>®
A 38 (D-manno) vegyiilet metanszulfonsav-kloriddal bazikus kozegben végzett

reakcioja a 40 manndzaminilmetil-észter szarmazékot eredményezte (14. bra).*

AcO OAc
0
AcO R4
AcO R
COOBn
39 07 )
Emoc NHFmoc
R* ‘COOBN
R'O. ~OR’ R'0  OR' BFEt,0
) 0 1. Og ) o)
R'O 2 2. NaBH, R'O s
37 38 OH
MsClI BnO
Cukor konfiguracio: piridin NHAc
b-galakto: R" = Ac, R? = OAc, R? = OAc BnO O
p-manno: R' = Bn, R? =N, R® = NHAc
R*=H, CH,4 40 "OMs

14. abra o-D-Glikopiranozilmetil-éterek és -észter eldallitasa

2.2.1.2. C-Glikozil-alkénekbdl torténo szintézis

A 42 D-glikopiranozilmetanolok a 41 alkén szarmazékok ozonolizisével szintén
eléallithatok. A 42 cukor alkoholokbol véd6csoport manipulaciokat kovetden acilezési

vagy alkilezési 1épésben a 43-45 észter szarmazékok nyerhetdk (15. 4bra).5-%4



OAc
A?\O&&LV
c
ACO OAc

L, 43
2-3 lépés
Ac,0
1 bazis
OR OR OBzBr
R1Q o) 1. O _3lépés BrBzO’é&/\
R'O 2. NaBH4 4-BrBzCl BrBzO OR*
R20 “¥ "R3 RZO bazis OBzBr
41 44
Cukor konfiguracio: M,S(,:’l OBn
i 2. 3_ bazis o)
a-D-gliiko: R' =H, Bn, R“=H, Bn, TBS, R =H, X Bré(rf])O
B-D-gliiko: R = H, Bn, R? = H, Bn, R® = H, R* = Ac, 4-BrBz R20
a-D-manno: R = Bn, R? = Bn, R® = CHj4 45 “OMs

”or

15. abra D-Glikopiranozilmetil-észterek eléallitasa

2.2.1.3. C-(p-p-Glikopiranozil)hangyasav metil-észterbdl torténé szintézis

A 46 metil C-(B-D-glikopiranozil)formiatok redukcidja soran a 47 metanolok jo
hozammal szintetizalhatok, amelyek ecetsavanhidriddel vagy naftoil-kloriddal végzett
reakcioi a 48 és 50 B-D-glikopiranozilmetil-észtercket adtak.%>®" A 48 acetatbol a 49
B-D-glikozilmetil-tozilatot 4 1épésben allitottak €l6.%° Allevi és munkatarsai a 47 alkohol

és a bioaktiv 4’-demetilepipodofillotoxin reakciojaval az 51 vegyiiletet kaptak

(16. 4bra).®
PR N Ph4§
0 4 |épés &&/\
HO OTs TsCl AcO OAc

OH absz. piridin OAc
49 48
Ac,0
piridin
R20 OR! DII_?AAth/ OR' OTBDMS O
0 _ LiAR, BnO O
R3&/COOCH3 &/\ “2Naftcocl - Bho o
OR3 R3 piridin OBn
46 50
OH\
o}
< ol OBn
o 7 BnO 0
z \<O Bn&/\o
OBn ¢
0
< o)
H;CO OCH; o <
o -
BF$Et,0
Cukor konfiguracio: H,CO OCH,
D-gliko: R' = TBDMS, Bn, R? = Bn, R®= Bn OH
D-galakto: R' + R? = benzilidén, R® = Ac 51

16. abra B-D-Glikopiranozilmetil-éter és -észterek eldallitasa .



2.2.1.4. 1,2-Anhidro cukor szarmazékokbol torténé szintézis

Boulineau és Wei az 52  glikal-epoxid  Grignard-reagenssel
(Me2iPrOSiCH2MgCl) végzett gytirlinyitasat koveté Tamao-Kumada oxidacioval kapta
az 53 cukor alkoholt, amit 2 1épésben alakitottak at az 54 benzil védett szarmazékka

(17. 4bra).%®

1.(n-Bu),Sn0O
1. Me,iPrOSiCH,MgCl (n-Bu)4NI

OH
PMP Y o cul PMP™ o BnBr HO o
BnO 2. H,0, BnO OH 2. AcOH BnO OBn
0 KOH OH OH
52 53 54

17. abra Benzil-p-D-Gliikopiranozilmetil-éter eldallitasa

2.2.2. Egyéb szintézis médszerek
2.2.2.1. 2-Dezoxi-D-gliikopiranozilmetil-jodidokbdl torténd szintézis

Toumieux és munkatarsai az 55 per-O-benzilezett 2-dezoxi-D-gliikézbol Wittig-
reakcidval allitottak eld az 56 tridezoxi-heptenitolt, amit gylirtizarassal alakitottak at az
57 2-dezoxi-D-gliikopiranozilmetil-jodidda. Az 57 vegyiilet tetra-(n-butil)ammonium-

acetattal végzett nukleofil szubsztiticidjaval az 58 acetatot kaptak (18. abra).”

OBn 0Bn OBn OBn
BHO&H Ph3PCH3Br oH__ no,&\‘%(n-Bu)‘,NOAc Bno,&%
BnO oH n-BuLi Ncho3 BnO /| BnO _OAc
57 58

55
18. abra 2-DeZOX|-D-glukoplranozilmetil-acetétok eloallitasa

Az 59 per-O-benzilezett gliikozilmetil-alkohol és a szilil védett ezetimibe

szarmazék reakcidja soran a 60 bioaktiv éter szarmazékokat allitottak el (19. abra).”

OTBDMS
/@A/ BnO
F Io; O\WBE
OTBDMS o n
OBn BnO
Bno&/\ F
H

60
19. abra B-D-Gliikopiranozilmetil-éter szarmazék eléallitasa

10



2.2.2.2. B-D-Glikopiranozilsziloximetanokbol torténé szintézis

A 61 per-O-acetilezett mono- és diszacharidok hidroszilanokkal szén-monoxid
és dikolbalt-oktakarbonil katalizator jelenlétében végzett reakcigja a 62
B-D-glikopiranozilsziloximetanokat eredményezte, melyekbdl kozvetleniil, vagy az
azokbol képzett szabad metanol szarmazékokbol, tobb 1épésben nyerték a 63, 65-67

észtereket, valamint a 64 étert (20. 4bra).”?7

OAc

OAc
AcO O
AcO OA

63

C

OAc OAc

AcO cO OMOM
OAc OAc
64

2 lépés
CH30CH,0CH;
2 OR! ) 2 OR! OAc
R*0 S (R*),RSsiH RO o o 2lépés AGO Q o o
R3O co R3O o Ac,0 AcO cO OAG
ACO "OAC Co,(CO)g OAc piridin OAc OAc
65

o ” \
(n-Bu)4NF

AcOH  PMPT\

OH
66
AcO OAc OAc
L AcO o A%O 2 oM
Cukor konfiguracio: C OAc S
p-D-gliiko: R' = Ac, R®= Ac, R® = Si(C,H5)(CH3),, TES, R? = Ac, AcO > 67
a-D-gliiko: R' = Ac, R® = Ac, R® = Si(C,Hs),(CH3), R? = OAc OAc
p-gliiko: R" + R? = benzilidén, R® = Bn, R® = TMS Af\%o/&/\
B-D-galakto: R' = R? = R® = Ac, R® =TMS OAc
D-manno: R' = R? = R% = Ac, R® =TMS
R* = CHj, C,H5
R5 = CHj, C,H5

20. abra B-D-Glikopiranozilmetil-éter és -észterek eldallitasa Il.

”or

2.3. Glikopiranozilmetil-szulfidok eléallitasa
2.3.1. Glikopiranozilmetil-szulfidok szintézise glikopiranozilmetil-alkoholokboél
2.3.1.1. C-(a-D-Mannopiranozil)propénbdl torténé szintézis

4

Chalopin  és  kutatocsoportja a 68  O-benzil védett C-(o-D-

mannopiranozil)propén ozonolizise és redukcidja utan a 69 vegyiilethez jutott, amelybol

11



mezilezéssel a 70 szarmazékot, majd az azt kdvetd szubsztiticioval a 71 mannozilmetil-
bromidot allitottak el6. A 71 bromidot heteroaromas tiollal reagaltattak, amely soran a

72 a-D-mannozilmetil-szulfidot j6 hozammal nyerték (21. dbra).®

& % &
n n n
BnO o 1 _0s _ gpo 0 __MsCl__ puo 0
BnO 2. NaBH, BnO piridin BnO
68 69 OH 70 “OMs
OBn S (o] 0
BuLNE OBn X [/ CHs OBn CHs,
(n-BuNBr - pho N BnO
BnO K,CO4 BnO S N
Kl <~
71 Br 72 S*N

21. abra B-D-Mannopiranozilmetil-tiazol-2-il-szulfid eléallitasa
2.3.1.2. C-(p-D-Galaktopiranozil)hangyasav metil-észterbdél torténd szintézis

A 73 metil C-(B-D-galaktopiranozil)formiatbol tobb 1épésben allitottak el a 74
metanolt, amelybdl 3 1épésben kaptak a 75 tozilatot. A tozilcsoport jodidra torténd
cseréje utan a 76 szarmazékot natrium-tiobenzoattal alakitottak at a megfelelo 77

termékké (22. abra).®> 66

o PR N
HO__oH . » ACO_oac
O coocH 7 lépés o) 3 Iépés 0
HO 3 TMSO OH AcO OTs

OH OTMS OAc
73 74 75
AcO OAc AcO OAc
Nal &/\ NaSBz &/\
Ac,0 AcO I AcO SBz
OAc OAc
76 77

22. abra (-D-Galaktopiranozilmetil-tiobenzoat el6allitasa

2.3.1.3. Exo-gliikalbol torténd szintézis

A 78 per-O-benzilezett exo-gliikalbol hidroboralast kovetd oxidacidval allitottak
el6 az 59 p-D-gliikopiranozilmetanolt, amib6l a 79 jodszarmazékon at a 81
B-D-gliikopiranozilmetil-szulfidot kaptak.””"® Az 59 vegyiilet a 80 mezilaton keresztiil a

81 B-D-gliikopiranozilmetil-tioacetatot adta (23. abra).®
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OBn
79
/ FM
PPhs K,CO4
OBn imidazol
oBn 9-BBN 0 OBn
BnO — T ~ BnO BnO [e)
BnO H20, BnO OH Bho S
NaOH / KOH OBn OBn R
OBn 81
78 59 \
MsClI
piridin A
OBn
o SO~
BnO OMs
é@\ B°°N 0Bn
OBn CHCH3 80

23. abra B-D-Gliikopiranozilmetil-szulfidok eldallitasa
2.3.2. Egyéb szintézis médszerek
2.3.2.1. Tiolecetsav addiciéja exo-gliikalra

A 78 per-O-benzilezett exo-gliikalbol tiolecetsavval 2,2’-azo-bisz-izobutironitril

(AIBN) gyokiniciator jelenlétében a 82 tioacetatot kaptak (24. abra).8!

OBn AcSH OBn
BnO o) __AcSH | g0 o)
Bnci(E AIBN E;no§$/\s,\C
OBn
OBn
78 82

24. abra B-D-Gliikopiranozilmetil-tioacetat el6allitasa

A kutatdcsoportunkban fotoincialt tioladdicids tton (tiol-én reakcid) hasonlo
szulfidokat allitottak eld: a 83 exo-glikalokat alifas, aromas vagy cukor tiolokkal
reagaltattak, a megfeleld 84 szarmazékokat j6 hozammal kaptak. Melléktermékként a 85
szulfoxidot, a xil6z szarmazékkal végzett reakcid soran pedig az ellentett konfiguracioju
86 xilozilmetil-szulfidot kaptak (25. abra).828

RZO R1 RSH Rzo R1 OBZ OAC s
> - . - R3+ BZO “R3
R20 2,2-dimetoxi-2-fenilacetofenon )
OR

OBZ ‘

OR2 (DPAP) OAc OAc
hv 86
83 rt
3 X 15 perc OAc

) ) OAc
Cukor konfiguracio: 0 . 0]
b-gliiko: R'= CH,0Bz, RZ =Bz, R3 - Csz, Ph,//\/SO3Na1 /\/\/ \/\O/\/\ s \’Y\OAC ACO

AcO OAc Ao )(
C -
D-galakto: R' = CH,0Ac, és D-xilo: R' = H, R% = Ac, R® = Pr, Ph, Bn, ACO&/\/ m\

25. abra B-D-Glikopiranozilmetil-szulfidok el6allitasa
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2.3.2.2. B-D-Mannopiranozilmetil-szulfoxidbdl torténé szintézis

A 87 vinil-szulfoxid gytiriizarasa a 88 (-D-mannopiranozilmetil-szulfoxidot

adta, amelynek Pummerer-tipusi atrendezédése a 89 vegyiiletet eredményezte (26.

4bra).®

)V } )v TBDMSO ocn—g)v
09 0 X0, W o,
0~ OH KOtBu i‘/o
o = S/CH3 OOW\S/CHS
1l 1l
87

Znl, “OTBDMS

88
26. abra -D-Mannopiranozilmetil-szulfidok eloalhtasa

2.4. Szubsztitualt exo-glikalok eléallitasa
2.4.1. Exo-glikalokbdl torténé szintézis

RajanBabu és Reddy a 90 exo-gliikal arilhigany(ll)-acetattal végzett
Pd-katalizalt reakcidjaban a 91 aril szubsztitalt szarmazékhoz jutottak.

Melléktermékként a 92 nyilt lancu vegyiiletet izolaltak (27. élbra).86

OR1 OR'
R1 o ArHgOAc . R1 OH
Pd(OAc),
L|CI R’ o
OR1

R" = Bn, Si(C,Hs)3
R? = H, 4-OCHj

27. abra Szubsztitualt exo-gliikalok eldallitasa I.
Gomez és munkatarsai a 93 exo-glikalokbdl jodonium-dikollidin-triflattal a 94
Z-konfiguracioju jodszarmazékokat kaptak, amelyek borvegyiiletekkel végzett Suzuki,

illetve B-alkil Suzuki-keresztkapcsolasi reakcidiban a 95 termékeket sztereoszelektiven

nyerték.%

R?B(OH), /
R?B(CHs), BnO OBn
Pd(PPh3), (0] R2

KF / NaOH BnO
OBn

RO 0%1 IDCT R'O 0%1
Rb&k Rb&&il 95

OR' OR! \
93 94 OMe

PhsR3sn / ) 3
L MeO R
;:ul;?,r( ko;?gusmc:\}l Bu3R3Sn MeO

-gliiko: R' = Bn, Me

Pd(PPh

D-galakto és D-manno: R' = Bn (Cul /3)4 gg)Me

24 ) i
R“ = 4-CH3Ph, 4-CH;0Ph, 3-piridin, 3-tiofén Cul és CsF

R® = Ph, (CH),Ph
28. abra Szubsztitualt exo-glikalok el6allitasa Il.
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A 94 metil védett exo-gliikdl aromas onvegyiiletekkel végzett Stille-
keresztkapcsolasi reakcidjaban a 96 Z-exo-gliikalt allitottak eld (28. 4bra).8

A 97 metoxikarbonil-exo-mannal bromozasat kovetéen a 98 vegyiiletekbol
boronsavakkal végzett Pd-katalizalt Suzuki-keresztkapcsolasi reakcioban a 99

szarmazékokat kaptak (29. abra).%®

*@@(&Fcoocm %,)Vooy COOCH3 % &?(\&:icoocm

K»CO3

98 Z (25 %), E (37 %)
R = Ph, 3-NO,Ph, 4-CH3OPh, 2-Naft

29. abra Szubsztitualt exo-mannalok el6allitasa

2.4.2. Szénhidrat alkin szarmazékokbdl torténd szintézis

Redon és munkatarsai a 100 glikkozbol 2 1épésben jutottak a 101 alkin
szarmazékhoz, amelybdl jodbenzol jelenlétében Sonogashira-kapcsolassal nyerték a 102
vegyiiletet. A 102 alkin Au-katalizalt gytriizarasa a 103 Z-fenil-exo-gliikalhoz vezetett
(30. 4bra).®

OB n OBn OBn an
8RO~ _2lépés /& Phl OH AUCl | o o
Pd(PPh)Cly
BnO OH Cul
OBn

101 103
30. abra Z-Fenil-exo-gliikal eloalhtasa I

A 104 alkinil-szubsztitualt hemiketalbol trifenilfoszfin (PPhs) segitségével

cikloizomerizacios reakcioban a 105 exo-gliikalt kaptak (31. abra).%

> o§><
o1 o _3_>>(

o ol

Y

104
31. abra Z-Fenil-exo-gliikal eldallitasa 1.
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2.4.3. D-Glikopiranozilszulfonokbél torténé szintézis

A 106 tioglikozidok oxidacidja a 107 szulfonokat adta, amelyekbol
Ramberg-Backlund atrendez6dés soran a megfelel6 108 per-O-benzilezett szubsztitualt,
illetve diszubsztitudlt exo-glikalok E:Z izomerjeinek keverékét kaptéak (32. abra).™ 929

BnO BnO BnO

" BnO S)\R2 " BnO S)\RZ KOH [AI20 " R?
o o OBn

106 107 108
Cukor konfiguracio: b-gliiko, b-galakto, D-manno
R' = H, CHj, C,Hs, Ciklohexil, (CH,),0OH, Ph, 4-TBDMSOCH,Ph, Br
R2=H, CHg, Ph

32. abra Szubsztitualt exo-glikalok eldallitasa Ramberg-Bécklund atrendezédéssel

2.4.4. 2-Dezoxi-D-galaktopiranozilfoszfonium-sobél torténo szintézis

A 109 2-dezoxi-D-galaktopiranozidot foszfonium-soval reagaltatva a 110 cukor
foszfonium-s6 anomer keverékét kaptak, amelybdl aldehiddel végzett Wittig-reakcioban

a 111 E:Z izomereket nyerték (33. abra).%*°

BnO ©) e BnO BnO
B B
OBn HPPh3BF, OBn ® © _RCHO OBn R
BnO OMe BnO PPh3BF, bazis BnO
109 110 111

O\
R = CHg, Ph, 4-CIPh, 2-CIPh, iPrPh, 4-N(CH;),Ph, 4—CH30Ph,A( §\:o
o)
o)
/fo

33. abra Szubsztitualt 2-dezoxi-exo-galaktalok el6allitasa
2.4.5. Aldonolaktonbél torténé szintézis

A 112 laktonbdl nukleofil addicioval a 113 hemiketalokat kaptak, amelyeket
trifluorecetsav-anhidriddel végzett dehidratacioval alakitottak at a 114 Z exo-gliikalla
(34. 4bra).1®

OBn OBn OBn
b0l _CHR oS00 (CRCOO g0 SO0 g
BnO [¢] bazis BnO -~ R piridin BnO

0Bn OH OBn
12 13 14

R = COOEt, PO(OMe),, SO,(OEt), CgHs, CH=CH,
34. abra Szubsztitualt exo-gliikkalok eldallitasa
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2.5. o-(C-Glikopiranozil)sztirolok eldallitasa

2.5.1. C-(o-D-Galaktopiranozil)eténbél torténé szintézis

A 115 acetil védett glikozil-eténbdl alkén és sztirol szarmazékok metatézis
reakcidjaban, Hoveyda-Grubb’s II katalizator és réz(I)-jodid jelenlétében, a megfeleld

116 w-(C-a-D-galaktopiranozil)-sztirolokat allitottak el (35. 4bra).Xt

AcO AcO
OAoc A R OAOc
AcO Hoveyda—-Grubb’s || AcO
AcO Katalizator AcO
15 3 cul 116 3
R = CgHyqq, CHyCgF 3, Ph, 4-FPh, 4-CF3Ph R

35. abra ®-(C-o-D-Galaktopiranozil)sztirolok eldallitasa
2.5.2. Szénhidrat alkinekbdl torténé szintézis

Stork és kutatocsoportja a 117 2-hidroxi- vagy a 120 6-hidroxiszelenil-glikozid
¢és az alkinil-dimetil-szilil-klorid reakcidjaban nyerte a 118, illetve 121 vegyiiletet,
amelyeket gyokos (AIBN, tri-(n-butil)on-hidrid) gyiriizarast kovetéen tetra-(n-
butil)ammoénium-fluoriddal ((n-Bu)4NF) a 119 vagy 120 sztirol szarmazékka alakitottak
4t.192 Mazéas és munkatarsai a 117 szulfonbodl a 118 2-szililezett szarmazékot azonos
korilmények  kozott  allitottak  el6, ennek  szamarium(IT)-jodiddal  végzett
intramolekularis reakcioja a 119 sztirolt adta. Mindkét esetben anomer tiszta o vagy f,

de E:Z keverék termékeket kaptak (36. 4bra).1%

AIBN
Y (n-Bu)3SnH
OBn RZ—=—si-CI OBn (n-Bu)sNF OBn
BnO el - N , BnO O V&% _ Bno O
BnO BnO . Sml, BnO
HO'R' O 'R"  (n-Bu),NF HO """ R2
17 =5 119
"\
118 \
R2

~ /© AIBN
— Si
OH ——si-Cl o>\ (n-Bu);SnH OH
BnO o \ BnO o M,Bno O
BnO BnO BnO
BnO *se BnO *ge BnO "= R2

R
120 121 122

Cukor konfiguracio:

a-D-gliiko: R = SePh, R? = Ph

B-D-glitko: R' = SO,-2-piridin, R2 = CsHy, Ph, TMS

a-D-manno: R = S0,-2-piridin, R? = C5Hyq, Ph, TMS

B-D-manno: R" = SePh, R? = Ph

36. abra -(C-D-Gliikopiranozil)sztirolok eldallitasa
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A 126 o-(C-a-D-giikopiranozil)sztirolt leggyakrabban a 125 acetilén
szarmazékok Lindlar katalizator jelenlétében végzett részleges redukciodjaval allitottak
el6, amelyeket a 123 endo-gliikalbol, a 112 laktonbol, illetve a 124 gliikozil-bromidbol
egy — 6t 1épésben nyertek (37. 4bra).b% 104108

OBn
BnO o
BnO -

123

OBn . OBn OBn
21
BnO o PSS . Bno 0 — M o 0
BhO (e} BnO o Lindlar kat. ~ BnO RIQ N g2
N R

12 125 R? 126

OBn
BnO O . !
BnO Cukor konfiguracio:
BnO

Br Z-o-D-gliiko: R' = H, Bn, R? = Ph
124 Z-p-D-gliiko: R' = H, Bn, R? = Ph

2-5 |épés

37. abra Z-o-(C-D-Gliikopiranozil)sztirolok elballitasa

Désiré és Veyricres a 127 és 128 vegyiiletekbdl 2 1épésben szintetizalhato 129
alkin redukcidjaval a 130 -(C-a-D-giikopiranozil)sztirol Z izomerjét allitottak el

(38. abra).?®

O
OBn
(¢}

BnO BnO 2 Iépés
127 \
y

OAc

129
BnO O
BnO
BnO OH
128

38. abra Z-o-(C-a-D-Gliikopiranozil)sztirol eléallitasa
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2.5.3. D-Mannopiranozil-halogenidekbél torténd szintézis

A 131 per-O-acetilezett a-D-mannopiranozil-bromid és a Co(ll)-dimetilglioxim
komplex reduktiv koriilmények kozott végzett reakcidja a 132 kobaloximot
eredményezte, amelynek sztirol jelenlétében torténé UV-fénybesugarzasa a 133

®-(C-mannozil)sztirolt és a 134 alkéant adta (39. 4bra).!°

OAc OAc
OAc o OAc A AS.
ACAOO O N8 | Aco O _CHCHR _ AcO 0 + AcO O
C AcO hv AcO AcO
Br Co(dmgH),piridin
131 132 2 133 134

R = CN, COOCHg3, Ph
39. abra »-(C-a-D-Mannopiranozil)sztirolok eléallitasa

A 135 per-O-benzilezett mann6zbdl nyert 136 mannozil-fluorid koézvetlen
glikozilezése kalium-fluoroborat szarmazékokkal a 137 vegyiilethez vezetett
(40. 4bra).ttt

Ocl)gé]n O(?gn /\/%F;F? O()Bgn
A =G A
OH F BFSELO n A R
135 136 EtzN 137
R = C4Hg, Ph

40. abra »-(C-D-Mannopiranozil)sztirolok el6allitasa

2.5.4. B-D-Glikopiranoziletil-alkoholokbél torténé szintézis

Khatri és munkatarsai a 138 védetlen cukrokbol 3 Iépésben allitottak el6 a 139
B-D-glikopiranoziletil-alkoholokat, melyekbd6l vizelvonassal a kivant 140 vegytiletekhez
jutottak (41. abra).!'?

OH
HOL&H 3 Iépés Acow P,05 AcO OAOC
HO AcO AcO X
HO "OH OAc OAc

138 139 OH 140
Cukor konfiguracié: b-gliiko, D-galakto, D-manno

41. abra o-(C-D-Glikopiranozil)sztirolok eldallitasa
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2.5.5. C-(p-D-Gliikopiranozil)formaldehidbél torténd szintézis

Sudarshan és Aidhen a 100 per-O-benzilezett gliikozbol négy 1épésben nyerte a
141 aldehidet, amelyet S-(benztiazol-2-il)alkantioszulfat szarmazékkal reagaltatva a 142

per-O-benzilezett w-(C-B-D-gliikopiranozil)sztirolt kaptak (42. dbra).!!3

™
NG
o//s\\ \W
OBon 4 lépds 0Bn o N OBn
BnO —— BnO’&&/ BnO O
Bn& BnO CHO NaH BnO R
BnO OH OBn OBn
100 141 142

R =
> X
07 0CH; o

42. abra ®-(C-B-D-Gliikopiranozil)sztirolok el6allitasa
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3. Sajat vizsgalatok
3.1. Célkitiizés

A doktori munkam célja a 143 anhidro-aldoz-tozilhidrazonok egyes fémmentes
és fémkatalizalt kapcsolasi reakcidinak vizsgalata volt (43. abra). A 143 tozilhidrazonok
alkoholokkal, fenolokkal, karbonsavakkal, tiolokkal és tiofenolokkal végzett fémmentes
kapcsolasai soran a 144 glikozil-étereket, -észtereket és -szulfidokat terveztiik
szintetizalni. A 143 tozilhidrazonok aril-halogenidekkel végzett Pd-katalizalt kapcsolasi
reakcioiban a 145 exo-glikal, mig benzil-halogenidekkel a 146 w-(C-glikozil)sztirol

szarmazékokat kivantuk el6allitani.

0
/\QFNNHTS

143

e l .
s R N G
146

Cukor konfiguraciék pl.: D-gliiko, D-galakto
R'=Ac/Bz

R? = Alkil, Heteroalkil, Aril, Heteroaril, Cukor
X =0, C(=0)0, s

43. abra Az anhidro-aldoz-tozilhidrazonok tervezett atalakitasai

R!

3.2. Kiindulasi vegyiiletek eléallitasa
3.2.1. C-(p-D-Glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazonok eléallitasa

Az aldehidek és ketonok tozilhidrazonjai konnyen szintetizalhato vegyiiletek, de
az anhidro-ald6z-tozilhidrazonok elballitasa koriilményes. Kutatocsoportunkban
egyszerli eljarast dolgoztak ki a szintézisiikre. A 147'%* és 1485 glikozil-cianidok
redukciodjaval tozilhidrazin (TSNHNH>), natrium-hipofoszfit (NaH.PO,) ¢és Raney-Ni
katalizator jelenlétében viz, ecetsav és piridin elegyében a 149 és 150 C-glikozil-
formaldehid-tozilhidrazonokat j6 hozammal kaptuk (44. éabra). A fenti reakciod
1éptékndvelését is megvalositottuk (10 g), a megfeleld 149 és 150 tozilhidrazont jo

hozammal izolaltuk.'16-118
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OR OR
—_— ~ -
RO 8,4 ekv. NaH,PO, RO NTUS

OR Raney-Ni kat. OR oo
147 B-p-gliiko: R = Bz H,0 149 B-p-gliiko: R = Bz (70 %)
148 B-D-galakto: R = Ac Ach 150 B-D-galakto: R = Ac (80 %)
piridin
rt/ 40 °C

44. abra Eszter védScsoportot tartalmazé C-(B-D-glikopiranozil)formaldehid-
tozilhidrazonok el6allitasa

A 153 és 154 vegyiiletek szintézisét a 151 és 152 glikal-aldehid koztitermékeken
keresztiil a 147 és 148 per-O-acilezett glikozil-cianidbol egyedényes reakcioban
terveztik megvalositani. A 148 cianid redukcidja utan tozilhidrazint adtunk a
reakcioelegyhez, de komplex reakcioelegyet kaptunk, ami 0sszhangban van a korabbi
kisérleti eredményekkel.'” A kovetkezokben a 153 és 154 tozilhidrazonok eldallitasat a
147 és 148 cianidokbol két 1épésben, a 151 és 152 glikal-aldehidek izolalasaval
terveztiik. A 147 és 148 cianidokbol a 151 és 152 glikal-aldehideket gyenge és kdzepes
hozammal kaptuk, amelyekbdl TsNHNH: és 4-toluolszulfonsav jelenlétében végzett
kondenzacids reakcidoban a megfelelé 153 és 154 tozilhidrazon szarmazékokat jo

hozammal nyertiik (45. abra).

OR OR RO OR
RO 5 8,4 ekv. NaH,PO, 1,2 ekv. TsNHNH, 0P
RO CN ~Raney-Nikat. Raney-Ni kat. cHo 0.1 ekv. p-TsOH RO /
OR H,O absz. 1,4-dioxan
AcOH rt
147 B-D-gliiko: R = Bz piridin 151 B-D-gliiko: R = Bz (21 %) 153 B-D-gliiko: R = Bz (66 %)
148 B-D-galakto: R =Ac  rt/40 °C 152 B-p-galakto: R = Ac (40 %) 154 B-D-galakto: R = Ac (92 %)
45. abra Eszter védéesoportot tartalmazé glikal-formaldehid-tozilhidrazonok
eléallitasa

Az irodalombol ismert, hogy a cukrokkal végzett kapcsolasi reakciok soran
altalaban éter tipusti véddcsoportokat alkalmaznak. Ennek oka, hogy az észter
véddcsoportok bazikus kozegben konnyen hasithatok, valamint a fémorganikus
vegyiiletekkel szemben sem stabilak.!?* A kapcsolasi reakciokhoz, ezért olyan
tozilhidrazonok eldallitasat terveztiik, ahol az észter helyett éter véddcsoport talalhato.

A metoximetil és metil védett cianidok eléallitasat a szabad 155 és 156
B-cianidokbol terveztiik. Ehhez a 148 per-O-acetilezett [-D-galaktopiranozil-cianid
véddesoportjait Zemplén-féle modszerrel (A 1t) tavolitottuk el, a 156 szabad cianidot
kivalo hozammal kaptuk.1*® A 147 per-O-benzoilezett p-D-gliikozil-cianid Zemplén-féle

reakcioja a 155 vegyiiletet azonban igen csekély hozammal (7 %) adta,'?® ezért a
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véddcsoportok eltavolitasat kalium-cianiddal (KCN) vizmentes metanolban is
megprobaltuk. A 155 vegyiiletet kozepes hozammal kaptuk (B t).1??

A 156 szabad cianidbol a 157 per-O-metoximetilezett galaktopiranozil-cianidot
metoximetil-kloriddal bazikus kozegben vizmentes diklormetanban allitottuk el jo
hozammal,'?® amelybél redukcidval tozilhidrazin csapdazé agens mellett kaptuk a
megfeleld 159 tozilhidrazont, szintén j6 hozammal.

A 156 vegyiiletbdl metil-jodiddal NaH jelenlétében vizmentes N,N-dimetil-
formamidban a 158 per-O-metilezett cianidot allitottuk els, amit kdzepes hozammal
alakitottunk at a 160 tozilhidrazonna (46. abra).

A NaOMe pH > 9
absz. MeOH

OR
RO 0 o —_DeClOCat
RO B 05ekv. KCN
OR absz. MeOH
147 B-p-glitko: R = Bz nt 155 B-D-gliiko: R = Bz (7 %, A Gt; 57 %, B Gt)
148 B-D-galakto: R = Ac 156 B-D-galakto: R = Ac (99 %)
A MOMCI
EtiPr,N
absz. CH,Cl,
HO 0 °C-rt-0 °C RO RO
OH N OR TsNHNH OR W H
O cN ———2 > Q N ————2—> O _cCs. N
HO B Mel 3ekv/OH RO NaH,PO, RO SNTUST
15‘(5)H NaH 3 ekv./OH OR Raney-Ni kat. OR o’ "o
absz-nD'V'F 157 R = MOM (84 %) Aig)H 159 R = MOM (78 %)
158 R = Me (46 %) oiridin 160 R = Me (54 %)

rt
46. abra Per-O-metilezett és per-O-metoximetilezett
C-(B-D-galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazonok eléallitasa

A kapcsolasi reakciokat a tovabbiakban tobbnyire a 149 és 150 észter védett

tozilhidrazonokkal hajtottuk végre, mivel a 159 per-O-metoximetilezett és 160 per-O-

metilezett cianidok eléallitasa koriilményes, valamint a 1éptéknovelés sem jart sikerrel.

3.2.2. C-(p-D-Glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-sék eléallitasanak

vizsgalata

A karbén az altalunk végzett kapcsolasi reakciok egyik kulcsintermediere, amely
egyarant generalhato in situ eldallitott vagy preparalt anhidro-aldéz-tozilhidrazon-
sOkbol. Ezért a kdvetkezokben vizsgaltuk az anhidro-aldoz-tozilhidrazon-sok eléallitasi
lehetdségét.

A soképzést el8szor az aldono-lakton-tozilhidrazonokra kifejlesztett eljaras'?®

szerint kiséreltiik meg: a 149 per-O-benzoilezett C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-
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tozilhidrazont natrium-etoxid etanolos oldataval reagaltattuk vizmentes etanolban,
forrashomérsékleten, de a 161 natrium-s6 nem képzodott. A soképzést egyéb bazisok és
oldoszerek jelenlétében kiilonb6z6 hémérsékeleteken is elvégeztiik, de minden esetben
komplex reakcioelegyekhez jutottunk (1. tablazat).

1. tablazat Kisérletek C-(p-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-sok

eloallitasara

OBz OBz
Bzo&/g\ H /©/ __bazis BZO)&&/E‘ N@/©/
BzO SN UST absz. oldoszer BzO SNTUS
(0]

N
OBz 7o 0Bz ¢ o
149 161
Ssz. gif/l.s) O? (?(,)Sszz'er (O-I(-j) Id6 Tapasztalat
1. NaOEt (1,2) etanol 78 5 perc
2. NaOEt (1,2) etanol 78 1 6ra
3. NaOMe (1,2) metanol 65 1 6ra
4.  NaOMe (1,2-5,5) 1,4-dioxan  0-rt-40-60 4 nap Komplex
5. NaH (1,2-5,5) 1,4-dioxan  0-rt-40-60 4 nap  reakcioelegy
6. NaH (5,5) 1,4-dioxéan 60 30 perc
7. KOtBu (1,2) 1,4-dioxan rt-40 2 nap
8. n-BuLi (1,2) 1,4-dioxan rt-40 2 nap

A tovabbiakban vizsgaltuk a bazisra stabil védécsoportot tartalmazé 159 per-O-
metoximetilezett szarmazékbol torténd soképzést is. A 159 tozilhidrazont natrium-
etoxid etanolos oldataval vizmentes etanolban forrashdmérsékleten reagaltatva nem
tapasztaltunk atalakulast.

Mivel az eddigi soképzések nem vezettek eredményre, ezért ujabb kisérleteket
végeztink: a 149  tozilhidrazont  n-butil-litiummal  (n-BuLi)  vizmentes
tetrahidrofurdnban, -78 °C-on, nitrogén atmoszféra alatt reagéltattuk,'?® a 162 litium-sot
kivaldo hozammal izolaltuk. A reakciot kiterjesztettik a 150 és 160 galaktozil-

tozilhidrazonokra is, a megfeleld 163 és 164 litium-sokat jo hozammal kaptuk (47. dbra).

OR
12ekv. n-BuLi_ RO S H LD
Cs, N9
absz THF RO NS

-78°C OR ¢ o
149 [3 D- gluko R Bz 10 perc 162 B-D-gliiko: R = Bz (96 %)
150 B-D-galakto: R = Ac N2 163 B-D-galakto: R = Ac (99 %)
160 pB-D-galakto: R = Me 164 B-D-galakto: R = Me (74 %)

47. abra C-(B-D-Glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-sok eléallitasa
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3.3. Gliikopiranozilmetilén-karbének eléallitasi lehetéségeinek vizsgalata®?’

A tozilhidrazonokbdl bazis hatasara generalt metilén-karbének intramolekularis
beékelddésével exo-glikalok képzddnek, ami lehetéséget ad arra, hogy vizsgaljuk a
karbénképzés eredményességét.

Laboratoriumunkban a 149 tozilhidrazonb6l NaH-del absz. 1,4-dioxanban,
forrashdmérsékleten 72 %-os hozammal allitottak el6 a 165 exo-gliikalt (2. tablazat, 1.
sor).117128128 A NaH azonban vizre rendkiviil érzékeny, az ezzel val6 munkavégzés
koriilményes, illetve a kapcsolasi reakciok soran altaldban egyéb bazisokat alkalmaznak.
Ezek alapjan célszerinek tint az anhidro-aldoz-tozilhidrazonokbol — torténd
karbénképzést egyéb bazisok mellett is megvizsgalni.

Az irodalomban a tozilhidrazonokkal végzett fémmentes kapcsoldsokat
leggyakrabban K,COjs jelenlétében hajtottak végre.*® A 149 tozilhidrazont K,COs-tal
reagaltatva a 165 szarmazékot rossz hozammal kaptuk, melléktermékként a 151 és 166f
vegyiileteket izolaltuk (2. tablazat, 2—4. sor).

Az irodalomban a tozilhidrazonok Pd-katalizalt kapcsolasi reakcidit altalaban
LiOtBu bazissal, 1,4-dioxdnban 110 °C-on, nyomasalld edényben végzik.*’ Ilyen
koriilmények kozott a 165 exo-gliikalt kdzepes hozammal nyertiik, melléktermékek
képz6dését nem tapasztaltuk (2. tablazat, 5. sor). A LiOtBu mennyiségének novelése a
hozam csokkenését eredményezte (2. tablazat, 6. sor).

A reakciot (n-Bu)sNF-tal is elvégeztiik, a 165 terméket szintén kozepes
hozammal kaptuk a 151 és 166f melléktermékek képzédése mellett (2. tablazat, 7. sor).
A 149 tozilhidrazont 3 ekv. K3POs jelenlétében, vizmentes 1,4-dioxanban reagaltatva a
165 vegyiiletet kozepes hozammal nyertiik (2. tablazat, 8. sor). A bazis mennyiségének
novelésével jelentds hozamndvekedést értiink el (2. tablazat, 9. sor). Az olddszer
fluorbenzolra torténd cseréjével a reakcio hozama nagymértékben csokkent (2. tablazat,
10., 11. sor).

A kisérletek soran a legjobb eredményt KsPOs jelenlétében, absz.

1,4-dioxanban, forrashomérsékleten, illetve LiOtBu jelenlétében, nyomasallo
edényben, 110 °C-on értiink el. Ennek megfelelden a kapcsolasi reakciok soran ezeket a

reakciokoriilményeket alkalmaztuk (2. tdblazat, 5. és 9. sor).
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2. tablazat Gliikopiranozilmetilén-karbének eléallitasi lehetéségeinek vizsgalata

OBz

BzO o
BzO +

OBz L OBz
Bzo&/& H —bazis 165
BzO NS, absz. oldészer
OBz o’ ‘o OBz OBz 0
149 Bzoﬂ . Béo&&/\
BzO Z~CHO z (o)

OBz
151 166f
Ssz. Bazis Oldoszer Hozam (%)
(ekv.) 165 151 166f
1. NaH (10) 1,4-dioxén 72117.128,129 - -
2. K.CO;3 (1,5) 1,4-dioxan 21 5 16
3. K.COs (5) 1,4-dioxan 26 6 9
4, K2CO; (10) 1,4-dioxan 25 9
5. LiOtBu (1,5) 1,4-diox4n 50 - -
6. LiOtBu (5) 1,4-dioxan 24 - -
7. (n-Bu)sNF (5) 1,4-dioxén 44 + 14
8. KsPOs (3) 1,4-dioxén 46 - -
9. KsPOy (5) 1,4-dioxén 70 - -
10. K3POs (5) PhF 10 - -
11. KsPO, (5) PhF 29P - -

" Nyomasalls edény, 110 °C, Ar
b Nyomasallé edény, 100 °C

Ezt kovetben vizsgaltuk a C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-s6jabol  (162) torténd  exo-glikal
szintézis lehetdségét is: absz. 1,4-dioxanban forrashdmérsékleten jo hozammal kaptuk a
megfeleld 165 terméket. A 163 per-O-acetilezett litium-s6 esetén komplex
reakcioelegyhez jutottunk. A 164 per-O-metilezett tozilhidrazon-litium-s6 azonban
kivald hozammal adta a 167 exo-galaktalt (48. abra). Ezek alapjan a tozilhidrazon-sok
alkalmasak lehetnek a kapcsolasi reakciok Kivitelezésére.

o s £0T o
e R
ROH&/C\\N/N:S\ absz. 1,4-dioxan Roﬁi(\:

OR o’ "o reflux

OR
162 p-D-gliiko: R = Bz 165 R = Bz (66 %)
163 B-D-galakto: R = Ac -
164 B-pD-galakto: R = Me 167 R = Me (98 %)

48. abra Glikopiranozilmetilén-karbének elballitasi lehetOségeinek vizsgalata

26



A 2. tablazatban feltlintetett 151 és 166f melléktermékek képzddését az
alabbiakkal magyarazhatjuk. A 149 tozilhidrazon kis mennyiségli viz jelenlétében is
képes hidrolizalni és az igy képzddott aldehidbdl bazis hatasara benzoesav kilépésével a
151 gliikal-aldehid keletkezik. A 149tozilhidrazonbol generalt karbén képes be¢kelddni
a benzoesav O-H kotésébe, ami a 166f -D-gliikopiranozilmetil-benzoat képzodéséhez
vezet (49. abra).

OBz H H
BzO O _c. N
BzO NS

OBz o’ Yo
149
H,0 KsPO, A
OBz OBz (o]
BzO 0 BzO o) .
BZ&/CHO 295 CHE[+ H.
OBz OBz

K3PO, | - PhCOOH

OBz OBz 0
Bzoﬂ BZ&&&A
Z
BzO Z~CHO OBz O

151 166f
49, abra Melléktermékek képzddése

3.4. Fémmentes kapcsolasi reakciok — C-O kotés kialakitasa'?’

3.4.1. B-D-Gliikopiranozilmetil-éterek eléallitasa

A kapcsolasi reakciok vizsgalatat a 149 C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
gliikkopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon  alkoholokkal ¢és fenolokkal végzett
fémmentes kapcsolasaval kezdtiik.

A 149 tozilhidrazont absz. etanollal KsPO4 jelenlétében forrashémérsékleten
reagaltatva a vart 168 alifas éter nem keletkezett (3. tablazat, 1. sor). A 149 vegyiilet és
a terc-butil-alkohol kapcsolasi reakcidjaban termikus aktivalas soran a 165 exo-gliikalt
izolaltuk (3. tablazat, 2. sor). Mikrohullamu aktivalas mellett a terc-butil-alkohol és a
benzil-alkohol esetében is a 165 exo-gliikalt kaptuk (3. tablazat, 3., 4. sor). A 149
tozilhidrazon trifluoretanollal végzett reakcigjaban LiOtBu jelenlétében vizmentes 1,4-

dioxanban, 110 °C-on, nyomasalléedényben, illetve fluorbenzolban, 100 °C-on,
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mikrohullamu aktivalas mellett kdzepes, valamint gyenge hozammal allitottuk el6 a
168a alifas étert (3. tablazat, 5., 6. sor).

A tovabbiakban a fenolokkal végzett kapcsolasi reakciokat tanulmanyoztuk. A
149 anhidro-aldoz-tozilhidrazont fenollal reagaltatva KsPOs bazis mellett a 168b
vegylilet nem keletkezett (3. tablazat, 7. sor). LiOtBu jelenlétében termikus aktivalas,
valamint UV-fénybesugarzas mellett viszont gyenge hozammal képz6dott a 168b
(B-D-gliikopiranozilmetil)-fenil-éter (3. tablazat, 8., 9. sor). A reakciokat kiterjesztettiik
mas fenolokra is. Tanulmanyoztuk a p-krezollal torténé kapcsolast, de KsPO4 és LiOtBu
jelenlétében sem izolaltuk a 168c terméket, helyette a 165 exo-gliikal képzédését
tapasztaltuk (3. tablazat, 10., 11. sor). Az atalakitasokat 4-klorfenollal és 4-nitrofenollal
K3PO, és LiOtBu bazis alkalmazasa mellett is elvégeztiik, a 168d és 168e vegyiileteket
gyenge, valamint kdzepes hozammal kaptuk (3. tdblazat, 12—14. és 20., 21. sor). A 149
tozilhidrazon 4-kloérfenollal végzett kapcsolasi reakcidjat tobbféle reakciokoriilmény
mellett vizsgaltuk, melyek soran valtoztattuk a bazist (KoCOs és LiOtBu), az oldoszert
(1,4-dioxan és fluorbenzol), illetve az aktivalas modjat (termikus és mikrohullamu) is.
A 168d étert minden esetben gyenge és kozepes hozammal nyertiik (3. tablazat, 15-19.
sor).

Vizsgaltuk a 149 tozilhidrazon cukor alkoholokkal végzett kapcsolasi reakcioit
is, de a reakciok soran komplex reakcidelegyek keletkeztek, amelyekbdl a megfelelé 168
étereket nem tudtuk izolalni (3. tablazat, 22—26. sor).
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3. tablazat C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon kapcsolasa alkoholokkal és fenolokkal

OBz OBz OBz
H H
&Q BOH 52070 o+ BN
OBz o) absz. oldoszer 0Bz OBz
149 168 165
Ssz R ROH Bazis absz. T 1d6 Hozam (%)
' (ekv.) (ekv.) Oldoszer (°O) 168 165
1. CH3CHz- KsPO4 (5) etanol 78 3 ora bomlas
2. (CHa)sC- 20 KsPO4 (10) 1,4-dioxan 80 3 éra - 28
3. 20 LiOtBu (1,2) PhF 100° 15 perc - 42
4, @” - 20 LiOtBu (1,2) PhF 100°  15perc - ¥
5 (CFs3)2CH- 20 LiOtBu (1,2) 1,4-dioxén 110°  30perc 35 28
6. 20 LiOtBu (1,2) PhF 100°  15perc 25 5
7. ) 35 KzPO. (10) 1,4-dioxan 101 1léra : .
8. 33 LiOtBu (1,5) 1,4-dioxén 110°  1oéra 25 45
9. 20 LiOtBu (1,5) 1,4-dioxén 25°  150¢ra 8 33
10. He— )¢ 5 KsPOs (2) 1,4-dioxan 110° 30 perc + 42
11. 20 LiOtBu (1,2) 1,4-dioxan 110° 30 perc + 55
12, o— )\ 20 KsPO4 (5) l4-dioxan  110°  1léra  20° .
13. 5 KsPO4 (2) 1,4-dioxan 101 30 perc 18¢ 57¢
14. 20 LiOtBu (1,2) 1,4-dioxan 101 30 perc 30 134
15. 20 LiOtBu (1,2) 1,4-dioxan 1002 15 perc 30 -
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16.
17.
18.
19.
20. e OzNO\’
21.
OBn
22 AN
BnO 7+
OAc OAc
23. AcO O o o)
ACO/&%/AACCO/%%BO
24, Ao
' OAc 131
"R
25. SR
26. AR

AcO 'OAc 133,134

20
20

20
20
20

20

10

20

LiOtBu (1,2)
LiOtBu (1,2)
K.COs (3,5)
LiOtBu (1,2)
K3PO, (10)
LiOtBu (1,2)

KsPO, (10)

KsPOs (2)

KsPO4 (2)

KsPOs (5)

KsPO, (10)

PhF
PhF
PhF
PhF

1,4-dioxan

1,4-dioxan

1,4-dioxan

1,4-dioxan

1,4-dioxan

1,4-dioxan

1,4-dioxan

100°
1552
1552
1002

110°
110°

101

101

101

101

101

17,5 o6ra
20 perc
20 perc
15 perc

30 perc
30 perc

5 Ora

2 Ora

2 Ora

1 6ra

1 6ra

39 -
11 -
17 +
30 +
28 -
34 +
Komplex
reakcioelegy

a MW (150 W 100 °C, 200 W 155 °C)
b Nyomésallé edény

¢ Besugarzas nagy nyomasu Hg-g6z lampaval (250 W, Amax=365 nm)
dKomplex reakcidelegy, 'H NMR alapjén szémitott hozamok
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A fenolokkal veégzett kapcsolasi reakciokat a 150
C-(B-D-galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazonra is kiterjesztettiik.

A 150 tozilhidrazont 4-klorfenollal KsPOs és LiOtBu bazisok jelenlétében,
vizmentes 1,4-dioxanban, nyomasalld edényben, 110 °C-on reagaltattuk. Mindkét
esetben komplex reakcidelegyet kaptunk, ami a 169 vart terméket csak nyomokban
tartalmazta (50. abra).

AcO OAc H H /@/ CI—@OH AcO OAc /©/CI
0 o
ACO&/C\‘N’N g bazis ACO&/\O

OAc o ‘o absz. 1,4-dioxan OAc
150 reflux 169

50. abra C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon kapcsolasa
4-klorfenollal

A vizsgalatokat kiterjesztettik a 162 C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-sora is.

A 162 litium-s6t etanollal reagaltatva UV-fénybesugarzas mellett
szobahémérsékleten vagy termikus aktivalassal forrashdmérsékleten sem tapasztaltuk a
168 alifas éter keletkezését (4. tablazat, 1., 2. sor). A 162 vegyiilet terc-butil-alkohollal
végzett reakcidjaban terc-butil-alkoholban és absz. 1,4-dioxanban forrashémérsékleten
a 165 exo-gliikalt gyenge hozammal izolaltuk (4. tablazat, 3., 4. sor). Fenol esetében
hosszabb 1d6 utan komplex reakcioelegyet kaptunk (4. tablazat, 5. sor).

4. tablazat Kisérletek a C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-sé
kapcsolasara alkoholokkal és fenolokkal

OBz OBz OBz
H L®
S P NG
OBz o’ "o absz. oldészer OBz OBz
162 168 165
ROH absz T .

Ssz. R (ekv.) Oldoszer °C) Id6 Tapasztalat
1. CH3sCHz- etanol ret 7 ora Komplex
2. etanol 78 3,5 6ra reakcioelegy

t-butil- , .00
3. (CHz)3C- alkohol 80 4 6ra 165: 9 %
4, 10 1,4-dioxan 101 3 nap 165: 16 %
B . Komplex
5, O 164 ladioxin 101 2nap |
@ Besugarzas nagy nyomast Hg-g6z lampaval (250 W, Amax=365 nm)

31



Az eredményekbdl kitlinik, hogy az alkoholok ¢és fenolok savassaga
nagymértékben befolyasolta a reakciok kimenetelét és hozamat. Azoknal az
alkoholoknal, illetve fenoloknal, melyeknél a pKs > 10, a vart termékek nem képzddtek
(5. tablazat, 1-4. sor); pKs < 10 esetén viszont gyenge hozammal el6 tudtuk allitani a
168a,b,d,e étereket (5. tablazat, 5-8. sor).

5. tablazat Alkoholok és fenolok savassaga (pKs) és a reakciok hozamai kozotti
Osszefiiggés

ROH (ekv.) Hozam (%)

S5z, ROH (vegyiiletszim) (vegyiiletsz4m) pK
1 (CH3)sCOH 20 (149) - 17,0 1%
2 CH3CH20H 20 (149) - 15,51%
3 e 20 (149) : 14,457
4 Ho—(_)—on 20 (149) nyomokban (168c) 10,31
5. )on 20 (149) 25 (168b) 9,913
6. o< )ou 20 (149) 30 (168d) 9,413
7 (CF3):CHOH 20 (149) 35 (168a) 9,313
8. on—( )-o 20 (149) 34 (168) 7,013

3.4.2. B-D-Glikopiranozilmetil-észterek eléallitasa

Vizsgaltuk a 149 és 150 tozilhidrazonok kapcsolasi reakcidit alifas és aromas
karbonsavakkal is.

A 149 tozilhidrazonbol generalt karbének karbonsavak O-H kotéseibe torténd
beékel6dési reakcidit KsPO, bazissal, absz. 1,4-dioxanban forrashOmérsékleten
hajtottuk végre. Az alifas karbonsavak esetében a megfeleld 166a,e észtereket gyenge
és 166b—d vegyiileteket kdzepes hozammal allitottuk elé (6. tablazat, 1-8. sor). A
kapcsolast a glicinnel is elvégeztiik, de a 166 vart észter nem Kkeletkezett, ami
valosziniileg az aminosav ikerionos szerkezetével fligg 0ssze (6. tablazat, 6., 7. sor). A
kisérlet sikertelensége miatt a 149 tozilhidrazont végiil egy védett glicin szarmazékkal,
a hippursavval kapcsoltuk, mely soran a 166e észtert gyenge hozammal kaptuk (6.
tablazat, 8. sor).

A 149 tozilhidrazont aromas karbonsavakkal reagéltatva a 166fh észtereket

gyenge, a 166g,i—| észtereket kozepes hozammal kaptuk (6. tdblazat, 9-17. sor).
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A 4-hidroxibenzoesav esetén a karbén a hidroxilcsoport O-H kotésébe s,
a 4-aminobenzoesav és a 2-aminobenzoesav esetén pedig az N-H kotésekbe is
beékelddhet,’ " ennek ellenére a megfeleld éter és amin szarmazékok képzddését nem
tapasztaltuk.

Tanulmanyoztuk a 149 tozilhidrazon és a szénhidrat karbonavak kapcsolasi
reakcioit is, amelyek meglepé modon a legjobb eredményeket adtak (6. tablazat 18-21.
sor).

Vizsgaltuk a reagens €s bazis mennyiségének hatasat a reakciok hozamara és
megallapitottuk, hogy nagyobb mennyiségli reagens és bazis felesleg esetén jobb
hozamok érhetdk el (6. tablazat 3., 4. sor, 11., 12. sor és 14., 15. sor). Az atalakitasok
soran nem tapasztaluk a 165 exo-glikal melléktermék képz6dését. A gyengébb hozamok
nagy valdszintiséggel a jelenlévd bazis és a karbonsav reakciojaval, valamint a termék
nehézkes detektalhatosagaval magyarazhatok. A cukor karbonsavak UV-fényben alig
voltak lathatéak és a kénsavas eldhivas utan is csak halvany foltot hagytak a rétegen,

ami jelent6sen megnehezitette az oszlopkromatografias elvalasztasukat.

6. tablazat C-(B-D-Gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon kapcsolasa
karbonsavakkal

OBz H H OBz (o]
BzO SNT O USC K3POy4 BzO O R
(0]

OBz el absz. 1,4-dioxan 0Bz
149 reflux 166

RCOOH K3POq4

Ssz. R (ekv) (ekv) Hozam (%) 166
1 CHs- 20 10 31
2. b CHsCH- 20 10 49
3. ¢ - 20 10 58
4, 2 2 39
5. d (7 5 5 39
6. HN > 20 10 i
é 5 2 i

8. e @AHA‘ 5 5 28

9. f ) 40 20 22
0. g \/ 20 10 37
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1. h Hco—( )¢ 20 25 29
12. Ho—_ v 20 20 43

13, 5 7 23

4. j oN—_ )¢ 20 25 51

15, 5 9 33

6.k HN— )% 3 8 36
NH,

17. | @\7 20 15 51

QAc OAc
18, m Ao 5 5 48
OAc OAc 138
OBz

19. n AN 5 4 60

0Bz 139
ACO_oAc

20. o roo N2 5 3 58

OAc 140
\/

0 oo
©>/\_O@( 5 5 66

21.

©

141

A kisérleteket ezutan kiterjesztettiik a 150 D-galakto tozilhidrazonra is.
A 170a—c alifas B-D-galaktopiranozilmetil-észtereket gyenge (170b,c) és kozepes (170a)
hozammal allitottuk el6 (7. tablazat, 1-3. sor), mig a 150 tozilhidrazon és glicin reakcidja
soran atalakulast nem tapasztaltunk (7. tablazat, 4. sor). A 150 tozilhidrazont anhidro-
aldonsavval reagaltatva a megfelel6 170d szénhidrat észtert ebben az esetben is jo

hozammal nyertiik (7. tablazat, 5. sor).
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7. tablazat C-(B-D-Galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon kapcsolasa
karbonsavakkal

AcO OAc AcO OAc o

0 g H RCOOH o )k

AcO NS K3PO, AcO o~ R
OAc o’ "o absz. 1,4-dioxan OAc

150 reflux 170

RCOOH  K3PO4

0,
Ssz. R (ekv) (ekv) Hozam (%) 170
1. a CHs- 20 10 51
2. b CHsCH2- 5 4 30
><
3. ¢ O 2 2 25
4, HoN">< 5 2 -
OBz
5. d Bé%é&\/ 5 3 75

OBz 139

A 162 C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-s6 fémmentes

kapcsolasat 20 ekv. benzoesavval 1,4-dioxanban, forrashémérsékleten végeztiik, de

komplex reakcioelegyet kaptunk, és a vart 166f terméket nem tudtuk izolalni.

Vizsgaltuk a karbonsavak savassaga és a reakciok hozamai

ko6zotti

Osszefiiggéseket. Azokat a szénhidrat észtereket, ahol a reagens karbonsav pKs > 3,

gyenge és kodzepes hozammal (166a—j, 170a—c, 8. tablazat, 1-10. sor), mig ahol a pKs <

3 (166k—p, 170d, 8. tablazat, 11-17. sor) kbzepes és jo hozammal kaptuk.

8. tablazat Karbonsavak savassaga (pKs) és a reakciok hozamai kdzotti
Osszefiiggés

Ssz. RCOOH RCOOH (ekv,) Hozam (%) pKs
(vegyiiletszam) (vegyiiletszam)

1. CH3CH2COOH 20(149) 49 (166) 4,913
5 (150) 30 (170D)

) CHCOON 20 (149) 31 (166a) Lg%
20 (150) 51 (170a)

3, g 5 (149) 39 (166d) 4,817

4. Ho—(_)—coon 20 (149) 43 (166i) 4,613

5, Hc0—(_)—coon 20 (149) 29 (166h) 4,51%

6. ©/\COOH 20 (149) 58 (1660) 4 3136
2 (150) 21 (170c) !
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10.

11.
12.

13.

14.

15.

16.

17.

! COOH

Y

N~ >COOH

OZNOCOOH
HZNOCOOH

“SCooH

OAc OAc

/\/\‘/'\COOH

OAc OAc

OBz
BzO 0
BZaiEi:QL/COOH
Bz
AcO OAs

20 (149)

20 (149)

5 (149)

20 (149)
3 (149)
5 (149)

20 (149)

5 (149)

5 (149)
5 (150)

5 (149)

5 (149)

22 (166f)
37 (1660)

28 (166¢)

51 (166])
36 (166K)

51 (1661)

48 (166m)

60 (166n)
75 (170d)

58 (1660)

66 (166p)

4,2136

4,2136

3,6136

3,4136
2,5136
2,4136

2,2136

2,3—
2,6137

3.5. Fémmentes kapcsolasi reakciok — C-S kotés kialakitasa:

B-D-Glikopiranozilmetil-szulfidok eléallitasa'4?

fémmentes kapcsolasi reakcioit is.

tiofenol (benzoltiol) reakcidjaval optimalizaltuk. A kapcsolasokat K3PO, bazissal, absz.
1,4-dioxanban, forrashdmérsékleten hajtottuk végre. A kisérleteket 20 ekv. tiofenol és
10 ekv. bazis jelenlétében végezve a 171h szulfidot j6 hozammal kaptuk (9. tablazat,
1. sor). Ezutan a tiofenol mennyiségét csokkentettiik, mik6zben a bazis mennyiségén
(10 ekv.) nem valtoztattunk, ekkor a reakcié hozama csokkent, és melléktermékként a
165 exo-gliikalt is izolaltuk (9. tablazat, 2., 3. sor). A tovabbi atalakitasok soran a reagens
és a K3sPO., mennyiségét is csokkentettiik (9. tablazat, 5., 6. sor). A 171h szulfidot 2 ekv.

tiofenol és 2 ekv. bazis jelenlétében is j6 hozammal kaptuk (9. tdblazat, 7. sor).
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Tanulmanyoztuk a 149 és 150 tozilhidrazonok alifas és aromas tiolokkal végzett

A reakciokat a 149 C-(B-D-gliikkopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon és a



A 171h szulfidot 20 : 10, 5 : 2 és 2 : 2 tiofenol-bazis arany esetén izolaltuk a
legjobb hozammal (9. tablazat, 1., 5. és 7. sor).

9. tablazat C-(B-D-Gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon tiofenollal végzett
kapcsolasi reakcidjanak optimalizalésa

OBz /@ 08z
BzO
OBz OBz
/&/ H 171h 165
K3PO4
a

14?‘32 ‘o absz. 1féll -dioxan OBz OBz
166f
Reakciokoriilmények Hozam (%)
Ssz. PhSH K3PO,
(ekv.) (ekv)) 171h 165 151 166f
1. 20 10 70 3 - -
2. 10 10 40 23 - -
3. 2 10 33 18 - -
4. 5 5 44 13 + -
5. 5 2 76 + + +
6. 4 2 53 12 - +
7. 2 2 72 - + -
8. 1 15 59 - + -

A 149 C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon kapcsolasi reakcioit
egyéb tiolokkal is elvégeztik. A reakciokat KsPO. jelenlétében, 1,4-dioxanban,
forrashémérsékleten vagy LiOtBu jelenlétében, 1,4-dioxanban, nyomasallo edényben
110 °C-on végeztik.

Vizsgaltuk a 149 tozilhidrazon kapcsolasi reakcidjat kiilonbozoé lanchosszasagi
és rendiiségli alifas tiolokkal. A 149 tozilhidrazont etantiollal reagaltatva a 171a®?
vegyliletet kozepes hozammal kaptuk, melléktermékként a 151 gliikal-aldehid
képz6dését tapasztaltuk (10. tablazat, 1., 2. sor). A propan-1-tiollal végzett reakcio a
171b vegyiiletet rossz hozammal adta. A reakcidban melléktermékként a 151 aldehid
keletkezett (10. tablazat, 3. sor). A kisérletet nyomasallé edényben, 110 °C-on is
végrehajtottuk, hogy az illékony reagens ne tdvozzon el a rendszerbdl, de az elézbvel
azonos eredményre jutottunk (10. tablazat, 4. sor). A propan-1-tiol mennyiségének
csokkentésével nem tapasztaltunk hozamvaltozast (10. tablazat, 5-7. sor). A 149

tozilhidrazont egy¢b alifas tiolokkal (2-metilundekantiol, ciklohexantiol, fenilmetantiol
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és metil-3-merkaptopropionat) reagaltatva a 171c—f szulfidokat gyenge (171c,e) és
kozepes (171d,f) hozamokkal kaptuk (10. tablazat, 11-18. sor). A 149 vegyiilet és a
propan-1,3-tiol reakcidjaban 20 ekv. reagens felesleg mellett a 171g monoszubsztitualt
szarmazékot izolaltuk. A propan-1,3-tiol mennyiségének csokkentésével rosszabb
hozamot értiink el. A diszubsztitalt szarmazék képzddését itt sem tapasztaltuk
(10. tablazat, 19-21. sor). A 2-merkaptoetanollal és a 2-merkaptopropansavval végzett
reakciok soran, ahol a karbénnek az O-H kotésekbe is van lehetésége beékelddni,
komplex reakcioelegyekhez jutottunk (10. tablazat, 22—24. sor).

A kisérletek eredményei alapjan elmondhatd, hogy az alifés tiolok és a K3PO4
mennyiségének csokkentése a hozamok csokkenését eredményezte (10. tablazat, 3., 6.
sor, 12-14. sor és 19., 20. sor). A kiilonboz6 lanchosszusagu és rendiiségii alifas
tiolokkal végzett reakciok nem mutattak jelentds eltéréseket.

A tovabbaikban tanulméanyoztuk a 149 tozilhidrazon aromas tiolokkal végzett
kapcsolasi reakcioit, valamint a funkcids csoport toleranciat is. A 171h® szulfidot és a
171i metoxiszarmazékot j6 hozammal kaptuk (10. tablazat, 25, 26. sor; 27-32. sor). A
2-merkaptofenol esetében nem tapasztaltuk az O-H-kotésbe torténd beékelddési
reakciot, @ 171j szarmazékot jo hozammal izolaltuk (10. tablazat, 33., 34. sor). A 171k
nitrovegytiletet kozepes hozammal nyertiik (10. tablazat, 35, 36. sor). Vizsgaltuk az
aminocsoport toleranciat is, ahol az N-H kotésbe is torténhet beékelddési reakcio. > A
149 tozilhidrazont a 4-amino- ¢és a 2-aminotiofenollal regaltatva a 171l
4-aminoszarmazékot gyenge hozammal izolaltuk, mig a 2-aminoszarmazék nem
keletkezett (10. tablazat, 37., 38. sor). A kapcsolast az N-acetil védett szarmazékkal is
elvégeztiik, a 171m szulfidot j6 hozammal allitottuk el6 (10. tablazat, 39. sor). A 149
vegylilet reakcidja a 2-merkaptobenzoesavval komplex reakcidelegyet eredményezett
(10. tablazat, 40., 41. sor). A 2-merkaptobenztiazollal végzett kapcsolasi reakcid soran
szintén két termék képzddésére van lehetdség. A 149 tozilhidrazonbodl generalt karbén
beékelddhet az S-H, valamint a tautomer forma N-H kotésébe is. A reakcidelegybdl
mindkét 171n terméket izolaltuk, a 171n-l szulfidot j6 hozammal, mig a 171n-11
N-kapcsolt termék gyenge hozammal kaptuk (10. tablazat, 42., 43. sor). A 149
tozilhidrazon 2-merkaptobenzimidazollal végrehajtott atalakitdsa Soran kompex
reakcidelegyet kaptunk, amelybdl a 165 exo-gliikalt gyenge hozammal izolaltuk (10.
tablazat, 44. sor).
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Vizsgaltuk a 149 tozilhidrazon kapcsolasi reakciojat cukor tiolok jelenlétében
is. A gliikopiranozilmetilén-karbének izopropilidén védett 6-tio-p-D-galaktopirandz és
per-O-acetilezett 1-tio-B-D-glikopirandzok S-H kétéseibe torténd beékelddési reakeioi
soran nem tapasztaltuk a 171 szulfidok képzodését (10. tablazat, 45-48. sor).

Kutatécsoportunkban a 171 és 172 szulfidokat a 165 és 173 exo-glikalok tiol-én
addiciés reakcioiban 2,2-dimetoxi-2-fenilacetofenon (DPAP) jelenlétében, UV-
fénybesugarzassal nyerték.228 Ezek alapjan azt terveztiik, hogy a reakciok soran
melléktermékként képz6dé 165 exo-glikalt kozvetleniil, a reakcidelegyhez
gyokiniciator AIBN-t vagy DPAP-t adva tovabbalakitjuk a megfelel6 171 szulfidda. A
gyokiniciator alkalmazasat minden tiol tipusnal (alifas, aromads, szénhidrat) kiprobaltuk,
a reakciok soran azonos vagy jobb hozamot értiink (10. tablazat, 8., 9. sor, 30., 31. sor,

47. sor).

10. tablazat C-(B-D-Gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon kapcsolasa

tiolokkal
OBz OBz
nggéz/éwﬂ:s\/@ % 171 16077
14882 oo absz.rl ,ft)c:ioxén ons ons .
B%ggii\cHoJr BZB(QS&&OQO)K@
151 166f
Sez. R RSH Bézis Hozam (%)
(ekv.) (ekv.) 171 165
1. a®? CHsCH2- 20 K3PO4 (10) 51 2
2. 20 LiOtBu (1,2) 53b 3
3. b CH3CH2CHa- 20 K3PO4 (10) 29 A
4. 20 K3PO4 (10) 21° -
5, 20 KsPOs (3) 29b¢ 14°
6. 5 KsPO, (2) 22 20°
7. KaPOs (2) 30b° 36°
8. 20 KsPO, (10) 4404 +
9. 20 K3PO, (10) 21 +
10. 5 LiOtBu (1,2) 45b¢ 7°
1. ¢ = 20 KsPOx (10) 17 4
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12.

13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24.
25.
26.

217.

28.
29.
30.
31.
32.

33.

34.
35.
36.
37.

38.

39.

40.

h&

o

Hscooc” X

Hs™ "<

HO X
CH,
Hooc” <

HSCJH<N 41 }\—

COOH

20

20
20

20
20
20
0,5
20
20

20

20

20

40

K3PO, (10)
KsPOy (2)
KaPOy (2)
LiOtBu (1,2)
K3PO, (10)
LiOtBu (1,2)
K3PO, (10)
KsPO, (10)
KaPOx (2)
LiOtBu (1,2)
KsPO, (10)
KsPO, (10)
KaPOy (5)
KsPO, (10)
KaPOy (2)

KsPO4 (10)

K3POs (2)
K3PO4 (2)
K3PO4 (2)
K3POx4 (2)
LiOtBu (1,2)

KsPO, (10)

KaPOx (2)
KaPOy (4)
KsPO, (6)
KsPO, (10)

K3PO4 (2)

KsPO, (2)

KsPOy (10)

39 -
22¢ 116"
100¢ 28¢
27b¢ 36°
44 +f
34¢ 17
23 +
37 +af
7 5f
42°¢ -
Komplex
reakcidelegy
70 +af
76 +af
69 +
64 +2
55 -
69¢ +
81° +
63" +
68 -
64
44 -
54 -
23 -
65 -
Komplex
reakcidelegy



41. 6 K3POs (7)

S
42.  nl @[N»\— 5 KsPO4 (2) 70° -
43, 2 KsPO4 (2) 5109 -
H
44, @EN/}\, 20 K3PO, (10) - 14
N
N
g Vo
45. | 10 KsPO: (5) ] 2
‘// 143
OAc Komplex
AcO ~
46. ACO%E B 20 KsPO4 (10) reakcioelegy
AcO OAc
o Komplex
47. AcO OA> » 5 KsPO4 (2) reakcidelegy®
i Komplex
48, 5 LIOBU@4) | okciseleay?

8 A 151 vegyiiletet detektaltuk a reakcioelegyben

b Nyomasallo edény, 110°C

¢ Komplex reakcidelegy, *H NMR alapjan szdmitott hozamok
40,4 ekv. DPAP

€0,6 és 1 ekv. AIBN

f A 171f vegyiiletet detektaltuk a reakcioelegyben

9171n-11 vegyiiletet 10 %-ban izolaltuk a reakcioelegybol

OBz
BzO 0
BzO N
OBz
s

171n-ll

Az atalakitasokat ezutan Kkiterjesztettik a 150 galaktozil-formaldehid-
tozilhidrazonra is.

A 150 szarmazékot alifias tiolokkal reagaltatva a 172a—e [-D-
galaktopiranozilmetil-szulfidokat gyenge (172a,b,d) és koézepes (172c,e) hozammal
kaptuk (11. tablazat, 1-9. sor). A bazis és a reagens mennyiségének csokkentése a
hozamok romlasaval jart (11. tablazat, 3., 4. sor). A 150 vegyiilet és a metil-3-
merkaptopropoionat reakcidjaban a 172e szulfidot LiOtBu bazis jelenlétében 110 °C-on
jobb hozammal allitottuk eld, mint K3POs-tal forrashémérsékleten (11. tablazat, 6., 7.
sor). A 150 tozilhidrazont a propan-1,3-ditiollal reagaltatva nem képz6dott a vart 172
szulfid (11. tablazat, 8., 9. sor).
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A galaktopiranozilmetilén-karbének benzoltiolok S-H kotéseibe torténd
beékelddési reakcioi soran a 172f-h aromas szulfidokat kozepes (172h) és jo (172f,9)
hozammal kaptuk (11. tablazat, 10-14. sor). A reagens-bazis arany 20 : 10-r6l 5 : 2-re
csokkentése a hozamokat nem befolyasolta (11. tablazat, 10., 11. sor, 13., 14. sor).

Végiil vizsgaltuk a 150 tozilhidrazon szénhidrat tiolokkal végzett kapcsolasat is,
de a 172 szarmazékokat nem, csak a 173 exo-galaktal mellékterméket tudtuk izolalni
(11. tablazat, 15-19. sor).

11. tablazat C-(B-D-Galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon kapcsolasa
tiolokkal

AcO OAc AcO OAc AcO OAc
AcO SN7 oSS bazis AcO s” AcO

OAc o’ o absz. 1,4-dioxan OAc
reflux OAc
150 172 173
47 Hozam (%
Ssz. R RSH Bazis (%)
(ekv.) (ekv.) 172 173
1. a CHaCHz- 20 K3PO, (10) 16 25
2. b8 CH3CH2CH2- 20 K3PO, (10) 30 +
3. ¢ (O 20 KsPOx (10) 51 +
4, 5 KsPO, (2) 36 +
><
5. g Ol 20 K3POs (10) 27 ;
6. e Hacooc™ >>X 20 K3PO4 (10) 39 +
7. 20 LiOtBu (1,2) 55b -
8. Hs™ "< 20 K3PO, (10) -
9. 0,5 K3sPO4 (2) - +
10, O 20 KP4 (10) 62 +
11. 5 KsPO, (2) 77 +
OCHj,
12 g N 20 KsPO, (10) 60 +
OH
13.  h N 20 KsPO, (10) 51 -
14. 5 K3POs (2) 32 -
OAc
AcO O\ Komplex
15 ACO&X} 144 ° KsPO, (2) reakcidelegy
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16. A0 1,1 K3POs (2) + 25¢
OAc 144
17. 11 LiOtBu (1,2) + 25"
18. 2,5 LiOtBu (1,2) - +b
. Komplex
19. 25 LiOtBu (2,4) reakci(')zlegyb

aKomplex reakcioelegy, 'H NMR alapjan szamitott hozamok
b Nyomasallo edény, 110 °C
¢0,1 ekv. AIBN

Vizsgaltuk a 162 litium-s6 kapcsolasat tiofenollal, de a reakcid6 nem
eredményezte a 171h szarmazékot. Ez megegyezik a benzoesav esetén tapasztaltakkal.

Az atalakitasokat megkiséreltik a 153 és a 154 per-O-acilezett glikal-
formaldehid-tozilhidrazonnal is, de a reakciok soran komplex reakcioelegyekhez
jutottunk, melyekbdl a vart szulfidokat izolalni nem tudtuk.

A reakcidk hozamait Osszevetettiik a tiolok savassagaval, melynek alapjan azt
mondhatjuk, hogy a 171 és 172 szulfidok hozamai altalaban jo egyezést mutatnak a
tiolok savassagaval, vagyis pKs > 9 esetén 15-50 % (12. tablazat, 1-7. sor), amig pKs <
7 esetén 50-80 % a hozam (12. tablazat, 8-14. sor). A kisérleti munka soran a vart
eredményektdl eltérd értékek is adodhatnak (12. tablazat 2., 9. sor).

12. tablazat A tiolok savassaga (pKs) és a reakciok hozamai kozotti 6sszefiiggés

RSH (ekv.) Hozam (%)
Ss2. RSH (vegyliletszam) (vegyliletszam) pK
1 = 20 (149) 39 (171d) Lo
' 5 (150) 36 (172c) ’
2 CH3CH2SH 20 (149) o1 (171a) 10,546
' 20 (150) 16 (172a) ’
20 (149 29 (171b
3. CH3CH2CH2SH (149) ( ) 10,2147
20 (150) 30 (172b)
4. Kk, 20 (149) 17 (171c) 10,047
5. ws e 20 (149) 37 (171g) i
6 ©/\SH 20 (149) 44 (171e) 0.4346
' 20 (150) 27 (172d) ’
20 (149 23 (171f
7. Hycooc” >~ SH (149) ( ) 9,348
20 (150) 39 (172e)
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8. @[:%SH 5 (149) 70 (171n) 6,0149

9. N ) 20 (149) 23 (1711) 6,917
N o 5 (149) 76 (171h) 6 60
5 (150) 77 (172f)
OCH, 5 (149 64 (171
11. @ (149) ( ) 6,1147
sH 20 (150) 60 (172g)
%O
HaC
12. HN—( s 5 (149) 65 (171m) 6,1148
OH 20 (149) 68 (171j)
13. @ 6,017
sH 20 (150) 51 (172h)
14, on—<_ ) 5 (149) 54 (171Kk) 4,714

Megvizsgaltuk, hogy lehetséges-e a szulfid szarmazékok véddcsoportjainak
eltavolitaisa. A 171h  per-O-benzoilezett B-D-gliikopiranozilmetil-fenil-szulfid
véddcsoportjait Zemplén-féle moédszerrel (NaOMe, metanol) tavolitottuk el,}?° a
megfeleld szabad 174 fenil-szulfidot j6 hozammal kaptuk (51. abra).

OBz OH
1 MNaOMe
BZOS&/\ /© absz. MeOH gg&%ﬁ\s/(j
174

pH>9
171h 88 %

51. abra B-D-Gliikkopiranozilmetil-fenil-szulfid eléallitasa

3.6. B-D-Glikopiranozilmetil-éterek, -észterek és -szulfidok képzodésének

valésziniisitheté mechanizmusai'?’ 142

Az alkoholokkal, fenolokkal, karbonsavakkal és tiolokkal végzett kapcsolasi
reakciok lehetséges mechanizmusait az 52. abran mutatjuk be. Az | anhidro-aldoz-
tozilhidrazonok bazis hatasara deprotonalodnak, a képzod6 Il anion a 4-metil-
benzolszulfinat-anion kihasadasaval atalakul a megfelelé 11l diazovegyiiletekké. A
diazovegyiiletek ezutan harom uton alakulhatnak tovabb: protonalodnak (VI), majd
nitrogén vesztéssel ¢és a keletkez0 karbokation és alkoholat-, karboxilat- vagy tiolat-
anion reakciojaban a VIII éterekké, észterekké vagy szulfidokka alakulnak (A ut); a
diazovegyiiletekbdl nitrogén vesztéssel a IV glikozil-karbének keletkeznek, melyek
protonalddnak és a képz6doé karbokationok az anionokkal alakitanak ki kotést (VII),

majd tovabbalakulnak a V111 végtermékke (B ut); a karbének az alkoholok, fenolok vagy
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karbonavak O-H, illetve a tiolok S-H kotéseibe kozvetleniil ékelédnek be, az igy
képz6dott V vegyiiletek protonvandorlassal alakulnak a megfelels VI kapcsolt
termékekkeé (C ut).

H
H
o 10
C\ ny/©/ F‘|7®,® ﬁ' R2XH XC®_,
NN ST 0 XCNEN T NG Tt XR
H
I i v kevésbe v
valoszinl valészinii
Aut B af
bazis | -H® R2XH R2XI .
RO OR! H /©/ H R0 ~OR" H
® O 2
%1 Nosc X§ N N X L
OR o’ o XR XR'H
1 (149, 150) vi VIII (166, 168-172)

R'=Ac/Bz
R? = Alkil, Heteroalkil, Aril, Heteroaril, Cukor
X=0,(C=0)0, s

52. abra C-(B-D-Glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazonok alkoholokkal, fenolokkal,
karbonsavakkal és tiolokkal végzett fémmentes kapcsolasanak
feltételezett mechanizmusa

3.7. Palladium-katalizalt kapcsolasi reakciok — C-C kotés kialakitasa

3.7.1. Szubsztitualt exo-glikalok eldallitasa™>

Tanulmanyoztuk a 149 és 150 tozilhidrazonok aril-bromidokkal végzett Pd-
katalizalt reakcioit, amely soran a megfelel6 175 és 176 szubsztitualt exo-glikalok
nyerhetok.

A 175 és 176 szubsztitualt exo-glikalok eldallitasara az eldkisérleteket €s az
optimalizalast a Rostocki Egyetem Kémia Intézetében Prof. Dr. Peter Langer
kutatocsoportjaban Dr. Anton Ivanov végezte. A szubsztitualt exo-glikalok szintézisére
az irodalmi analdgidkat alkalmaztak (Pdz(dba)s, XPhos, LiOtBu, 1,4-dioxan, 70 °C).1* A
160  per-O-metilezett  C-(B-D-galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazont  aril-
bromidokkal kapcsoltak. Az exo-galaktal szarmazékokat j6 hozammal (Ph: 61 %,
4-CHsPh: 75 %) nyerték. Vizsgélték a 150 per-O-acetiIezett galaktozil-tozilhidrazon és
a di(l-adamantil)-n-butilfoszfin (CataCXium A) ligandummal érték el, ezért az észter
védett tozilhidrazonok esetében mi is ezt a vegyiiletet alkalmaztuk. Azt is megfigyelték,

hogy a szubsztitualt exo-glikalok a szilikagélen végzett oszlopkromatografias elvalasztas
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soran elbomlottak, ezért a semleges aluminium-oxidot (Al;O3) valasztottak
allofazisként.

A 149 és 150 formaldehid-tozilhidrazon €s az aril-bromidok atalakitasait
Pdz(dba)s, CataCXium A és LiOtBu jelenlétében, 1,4-dioxanban, 70 °C-on valésitottuk
meg. Vizsgaltuk a reakcioidé és a 150 tozilhidrazon mennyiségének hatasat a
brombenzollal végzett reakcidra. A reakcioidé nem befolyasolta a reakciot, mindkét
esetben kozepes hozammal nyertiik a 175a terméket (13. tablazat, 1., 2. sor). A
1éptékndvelés (100 — 600 mg) viszont nem jart sikerrel (13. tablazat, 3. sor). A 150
vegyliletet a 4-metoXi-, és a 4-klorbrombenzollal reagaltatva a 176b és ¢ szubsztitualt
exo-galaktalt gyenge hozammal kaptuk (13. tablazat, 4., 5. sor).

A Pd-katalizalt kapcsolasi reakciok soran a 175 szubsztitualt exo-galaktalok E:Z
izomer keverékét és a 173 exo-galaktalt kaptuk. Az oszlopkromatografias tisztitasnal
Al;Os-at alkalmazva allofazisként a harom vegyiiletet nem tudtuk elvalasztani. A
szilikagélen végzett elvalasztas soran pedig mi is a szubsztitualt exo-glikalok bomlasat
tapasztaltuk.

13. tablazat C-(B-D-Galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon Pd-katalizalt
kapcsolasa aril-bromidokkal

ACO_oAc AcO__oac AcO_oac
AcO SN7TUS] 2 mol% Pdy(dba), AcO AcO
o]

OAc o) 4 mol% CataCXium A
150 abszﬂ?i—Bduioxén 1 705A° 1 %AC
70 °C
Ar
ArBr  LiOtBu  1dé Hozam (%)
Ssz. Ar i

(ekv.)  (ekv.)  (6ra) 175 175:E:Z 173
1 a > 3 22 18 44 13 19
2. 3 2,2 3 44 1:3 22
3. 6 15 20 17 1:6 3
4, b Hco - 3 2,2 3 21 1:4 16
5. ¢ o) 6 22 16 6 13 2

a

A

omplex reakcioelegy, 'H NMR alapjan szamitott hozamok

A tovabbiakban tanulmanyoztuk a 149 tozilhidrazon aril-bromidokkal végzett
Pd-katalizalt reakcioit, és vizsgaltuk az aromas kapcsolo partner elektronsiiriiségének a

hatésat is.
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A 149 tozilhidrazont naftil-bromidokkal reagaltatva eléallitottuk a 176b 1-naftil
szarmazékot, de a 2-naftil szarmazék esetén komplex reakcidelegyet kaptunk, amelybdl
a vart terméket izolalni nem tudtuk (14. tablazat 3., 4. sor). A 176a,d—f,h termékeket
gyenge, mig a 176¢,g szarmazékokat kdzepes hozammal kaptuk. A kapcsolasi reakciok
soran az elektronszivo és elektronkiildé szubsztituenst tartalmazé brémbenzolokkal
végzett reakciok hasonld hozamokat adtak (14. tablazat).

14. tablazat C-(B-D-Gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon Pd-katalizalt
kapcsolasa aril-bromidokkal

oBz /©/ A OBz OBz
BzO O BzO 0 Ar BzO %
Bz&/c‘\N’N‘S 2 mol% Pdy(dba)s Bzgi\(:” " B0

OBz o’ o 4 mol% CataCXium A
LiOtBu OBz OBz
149 absz. 1,4-dioxan 176 165
70 °C
Ar
ArBr  LiOtBu  1dé Hozam (%)
Ssz. Ar ,
(ekv.)  (ekv.)  (6ra) 176 176:E:Z 165
1 a ) 3 22 15 24 12 36
2. 6 1,5 20 17° 125 200

3. b 6 2,2 16 647 12 +
4. \/ 6 2,2 6 - ; ;

5. ¢ He{ )\ 6 22 15 41° 12 19
6. d meo ) 3 22 25 11 12 27
7. e )N 6 22 15 32 12 16
8. f on{ ) 6 15 16 33 12 24
9 g e ) 6 2,2 15 46 12 4
0. n 6 15 165 20 12  +

2 Komplex reakcidelegy, *H NMR alapjan szamitott hozamok

A 175 és 176 szubsztitualt exo-glikalok szerkezetét a 1769 E:Z izomer
keverékbdl végzett 'H NMR és NOE mérésekkel igazoltuk.

A vegyiiletek 'H NMR spektrumaiban jelents kémiai eltolodas kiilonbséget
tapasztaltunk az olefin proton esetében az E- és Z-izomer kozott, ami jellemz6 a tobbi

175 és 176 vegyiiletre is, vagyis ez alapjan azonosithatok. A karakterisztikus jelek a tobb
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vegyiiletet tartalmazo6 keverékek 'H NMR spektrumaiban is elkiiloniiltek. Az E:Z olefin
protonok eltolodas kiilonbségei jo egyezést mutatnak az irodalomban talalhaté benzil
védett exo-glikalokéval. pl. (D-gliko: (E): 5,86 ppm, (Z): 5,46 ppm;).*> Cukor
konfiguraciok szerint: (D-galakto: (E)-175: 6,54-6,46 ppm, (Z)-175: 5,76-5,70 ppm; D-
gliiko: (E)-176: 6,68-6,57 ppm, (Z)-176: 5,98-5,85 ppm).

A 1769 vegyiiletnél a fenil-gylrii orto-protonjai és az olefin hidrogén, valamint
a H-2 proton kozott is mértiink nuklearis Overhauser effektust. Ez az exo-gliikal E-

crer

és az olefin hidrogén ko6z6tt tapasztaltunk NOE effektust (53. abra).

6.60 ppm

5
BzO /
5.91 ppm
(E)-176g (2)-176g
53. abra A 176g exo-gliikal E:Z izomereinek azonositasa karakterisztikus NOE
effektusok alapjan

A 175 ¢és 176 szubsztitualt exo-glikdlok képzodésének feltételezett
mechanizmusat az 54. abran mutatjuk be. Az | tozilhidrazon bazis hatasara
deprotonalodik, majd 4-metil-benzolszulfinat-anion vesztéssel a IV diazovegyiilet
keletkezik. A 1V diazovegyiiletbdl nitrogénmolekula 1ép ki, ami az V karbénhez vezet.
Az V karbén két Uton alakulhat tovabb. Egyrészt az V karbén C-H kotésbe torténd
intramolekularis beékel6dési reakcioja a Il exo-glikalt adja. A masik lehet6ség, hogy az
V karbén belép a katalitikus ciklusba. Az aril-bromid oxidativ addicidja a 1X Pd(0)-ra a
X aril-palladium koztiterméket adja. Az V karbén koordinalodik a X aril-palladium
részecskéhez, ami a VI intermedierhez vezet. Az arilcsoport vandorlasaval a VII
részecske képzodik. A VII koztitermék B-hidrid eliminacioval a 111 szubsztitualt exo-
glikalt eredményezi. A VIII Pd-komplexbdl hidrogén-bromid kilépéssel a 1X Pd(0)-t
kapjuk, amivel a katalitikus ciklus gjraindul. A karbén intramolekularis beékelodése
(V—II) és az intermolekularis komplex képz6dés (V—VI) versengd reakciok, vagyis a

reakciok soran a Il exo-glikal is képzodik.
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OR
RO o H H __ABr RO OR
C\ _N. o Ar
RO OR h ,/S\ sz dba); RO
(o286 ligand (L
igand (L) OR

LiOtBu

1(149, 150) R = Ac/Bz 11 (165, 173) N (175, 176)
Br ]
~0 H 7
§ C—Pd—L
LiOtBu | -tBuOH Ar
~TsLi vi H
Br
H .. _ H 5
2 C, — 3= CH s C=pd—L
N2 N, Ar Br
v v VI Pd—L
|
H v
[?r
X Pd—L Pd—L
L AT X _
ArBr HBr

54. abra C-(B-D-Glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazonok aril-bromidokkal végzett
Pd-katalizalt kapcsolasanak feltételezett mechanizmusa

A kovetkezokben vizsgaltuk a 175a + 173 és 176a + 165 fenil szubsztitualt és
szubsztitualatlan exo-glikal keverékek redukcigjat. A 175a + 173 és 176a + 165 exo-
glikalokbol katalitikus hidrogénezéssel a megfelelé 177 és 179 benzil C-glikozil
vegyiileteket allitottuk el kozepes és jo hozammal, valamint melléktermékként az 178
és 180 metanokat izolaltuk szintén kdzepes €s jo hozammal. A hozamokat a kiindulasi
exo-glikal keverékbdl ugy hataroztuk meg, mintha csak a 175a és 176a szubsztitualt exo-
glikalok, vagy csak a 165 és 173 exo-glikalok lettek volna jelen. A 177-180 vegyiiletek
anomer konfiguracidja minden esetben B-nak addodott, amit alatimasztottak a vicinalis
proton-proton csatolasi allandok értékei (177: J 9,6 Hz, 178: J 9,0 Hz, 179: J 9,8 Hz,
180: J 9,7 Hz) (55. abra). A redukcid jo sztereoszelektivitisa megegyezik az irodalmi

tapasztalatokkal % 92 %,

RO OR
. 0 S
RO Pd/C
OR absz.rItEtOAc

175a (E:Z=1:6) B-D-galakto: R = Ac 173 B-D-galakto: R = Ac
176a (E Z=1:2,5) B-D-gliiko: R = Bz 165 B-D-glitko: R = Bz

RO OR . RO OR
o (0]
RO RO‘&/CHS

OR OR
177 B-D-galakto: R = Ac (83 %) 178 B-D-galakto: R = Ac (84 %)
179 B-D-gliiko: R = Bz (42 %) 180 B-D-gliiko: R = Bz (43 %)

55. abra Szubsztitualt exo-glikalok redukcidja
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3.7.2. o-(C-p-D-Glikopiranozil)sztirolok eléallitasa

Vizsgaltuk a 149 ¢s 150 tozilhidrazon benzil-bromidokkal végzett Pd-katalizalt
kapcsolasi reakcioit, amely soran a megfeleld 181 és 183 sztirolok allithatok eld.

El6szor a reakciokoriilmények optimalizalasat végeztiik el. Az optimalizalas
soran a 149 C-(B-D-gliikkopiranozil)formaldehid-tozilhidrazont benzil-bromiddal
reagaltattuk. A kapcsolasoknal eldszor 1 ekv. reagenst, 5 mol% Pd(OAc): katalizatort,
kiilonboz6 ligandumokat (20 mol%) és 3 ekv. LiOtBu-t alkalmaztunk. Minden esetben
gyenge hozammal nyertiik a 181a sztirolt. Melléktermékként a 165 exo-gliikal és 182a
N-benzilezett szarmazék keletkezett, ami a 149 tozilhidrazonbdl szubsztitiicidval
képzodott (15. tablazat, 1-5. sor).

A reakciot elvégeztikk az irodalmi reakciokoriilmények szerint is: 2,5 mol%
Pd,(dba)s Kkatalizator, 20 mol% P(2-furil); ligandum ¢és 1 ekv. LiOtBu jelenlétében,
toluolban 80 °C-on, a 181a sztirolt 32 %-0s hozammal nyertiik. Ezutan a reakcid tobb
paraméterét valtoztattuk: noveltiik a reagens mennyiségét és csokkentettiik a bazisét (15.
tablazat, 6-9. sor). A legjobb eredményt 6 ekv. reagens, 1,5 ekv. LiOtBu jelenlétében
absz. 1,4-dioxanban kaptuk (15. tablazat, 9. sor), ezért a tovabbiakban ezeket a

koriilményeket alkalmaztuk.
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15. tablazat C-(B-D-Gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon benzil-bromiddal végzett Pd-katalizalt kapcsolasi
reakciojanak optimalizalasa

/©/ OBz OBz oBz
BzO BzO + Bzoﬁ/ < N7
S " Pd katalizator BzO Bzg%: BzO ¢ >SS

oo QM
oo igandum oBz o0
149 ablst.loo%c'l)Jszer 181a 165 182a
N,
sy  Pdkatalizitor Ligandum PhCH:Br LiOtBu absz. T Hozam (%)

(mol%) (mol%) (ekv.) (ekv.) Oldoszer (°O) 181a 165 182a
1. Pd(OAC)2 (5) XPhos (20) 1 3 1,4-dioxan 70 3 15 4
2. Pd(OAC): (5) P(2-furil)s (20) 1 3 1,4-dioxan 70 25 + -
3. Pd(OAc): (5)  CataCXium A (20) 1 3 1,4-dioxan 70 3 4 1
4. Pd(OAC): (5) DPPF (20) 1 3 1,4-dioxan 70 24 2 1
5. Pd(OAC): (5) DPPP (20) 1 3 1,4-dioxan 70 3 7 +
6.  Pdz(dba)s (2,5) P(2-furil)s (20) 1 3 1,4-dioxan 101 4 - -
7. Pdz(dba)s (2,5) P(2-furil)s (20) 1 3 toluol 80 32 2 3
8.  Pdz(dba)s (2,5) P(2-furil)s (20) 3 15 1,4-dioxan 70 22 - -
9.  Pdz(dba)s (2,5) P(2-furil); (20) 6 15 1,4-dioxan 70 48 11 -

2 Komplex reakcidelegy, 'H NMR alapjan szamitott hozamok
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A 149  C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon  Pd-katalizalt
kapcsolasi reakcioit mas benzil-bromidokra is kiterjesztettiik.

Az atalakitasok soran a 18lc,d,k E-alkéneket gyenge, a 18la,b,ej
szarmazékokat kozepes hozammal kaptuk (16. tablazat). A 149 tozilhidrazont 4-
nitrobenzil-bromiddal reagaltatva a 181j E:Z izomer 1:1 arany keverékét kozepes
hozammal nyertiik (16. tablazat, 10. sor). A reakciok hozamait a benzil-bromidok
funkcios csoportjai nem befolyasoltak. A reakciokban melléktermékként a 165 exo-
gliikal, valamint a 182 N-benzilezett tozilhidrazon is keletkezett. A vart 181 termékeket
nem minden esetben sikeriilt a 165, 182 melléktermékekt6l elvalasztani, ezért a
hozamokat *H NMR alapjan szamitottuk.

16. tablazat C-(B-D-Gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon Pd-katalizalt
kapcsolasa benzil-bromidokkal

OBz OBz
BzO O BzO O
ZBZS&/\VAF * BZO/%:
B
OBz H H o8z OBz
Bzo&/& N _ ACHBr 181 165
BzO NS 2,5 mol% Pd,(dba)s
OBz 0" "o 20 mol% P(2-furil); Ar
149 LiOtBu OBz J
absz. 1,4-dioxan + BzO O Cs. .NT
70°C Bz0 N7 USC
Ar OBz [e}Ne)
182
. 0
ArCH;Br LiOtBu Hozam (%)

(ekv.) (ekv.) 181 165 182

1 a ) 6 15 48 11 -
2. b me{( )N 6 15 40 6 11

3. c @k 6 15 172 26 -

4. d @\— 6 15 10 - 31
5. e o)\ 6 15 40 5 14

6. f ©\7 6 15 42 6 -
7. g ()N 6 15 54 4 :

8.  h @\ 6 15 412 11° 5
9. i @* 6 15 36° 208 2
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10, j on{ ) 6 15 30+ 16°

1. ke )¢ 6 15 27 18 17
2 Komplex reakcidelegy, 'H NMR alapjan szémitott hozamok
PE:Z=1:1

Amennyiben a 149 tozilhidrazon és a 4-ciano-benzil-bromid atalakitasaban az
optimalizalt reakciokoriilményeket alkalmaztuk, a 181k vegytiletet gyenge hozammal
nyertiik. A Pdx(dba)s katalizator és a P(2-furil)s ligandum mennyiségének novelésével a
vart 181k terméket jobb hozammal izolaltuk (18. tablazat, 1-4. sor). A legjobb hozamot
(55 %) 50 mol% katalizator és 4 ekv. ligandum jelenlétében értiik el (18. tablazat, 4.
sor). Az oszlopkromatografias tisztitast semleges Al,Osz-on végeztiik. Szilikagéles
tisztitas utan 40 %-0s hozammal kaptuk a 181k terméket, ezért a sztirolok esetében is
maradtunk az Al,Os allofazisnal (17. tablazat, 3., 4. sor). Az el6z6 eredmények tiikkrében
a reakcid6 tovabbi  paramétereit  valtoztattuk.  Katalizatorok  kozil a
bisz(trifenilfoszfin)palladium(ll)diklorid (Pd(PPhs),Cl,) Kkatalizator adta a legjobb
eredményt, ami megegyeztett a Pd>(dba)s-nal (17. tablazat, 5-8. sor). A tovabbaikban
kiilonb6z6 ligandumok jelenlétében hajtottuk végre a kapcsolasi reakcidkat. A
ligandumok koziil a DPPP eredményezte a legjobb hozamot, de ez csak 42 % volt (17.
tablazat, 9-13. sor).
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17. tablazat C-(B-D-Gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon 4-cianobenzil-bromiddal végzett Pd-katalizalt kapcsolasi
reakciojanak optimalizalasa

CN

OBz H /©/\ OBz OBz OBz
BzO W Nos Bz00 + BzO + BzO o H
Bz " Pd katalizator BzO BzO NTUS

O

Bz ‘o ligandum OBz OBz o Yo
149 abszﬂ?fduloxan 181k 165 182k
70°C
Ar
Ssz. Pd katalizator Ligandum 4-CNC¢H4CH-Br LiOtBu Hozam (%)
(mol%) (mol%) (ekv.) (ekv.) 181k 165 182k

1. Pd,(dba)s (2,5) P(2-furil)s (20) 6 1,5 27 162 172
2. Pd,(dba)s (10) P(2-furil)s (40) 3 1,5 35 12 21
3. Pd,(dba)s (50) P(2-furil)s (400) 6 1,5 402 252 14
4. Pd.(dba)s (50) P(2-furil)s (400) 6 15 552 5 7
5. Pd(OAc): (19) P(2-furil)s (40) 6 15 32 10 18
6. Pd(CH3CN).Cl (10) P(2-furil)s (40) 6 15 30 4 20
7. Pd(PPhs).Cl, (10) P(2-furil)s (40) 6 1,5 36 1 53
8. Pd(PPhs). (10) P(2-furil)s (40) 6 1,5 24 16 27
9. Pd,(dba)s (10) CataCXium A (40) 6 1,5 14 13 63
10. Pd(dba)s (10) DPPP (40) 6 1,5 422 20 292
11. Pd,(dba)s (10) DPPF (40) 6 15 22° + 282
12. Pd(dba)s (10) XPhos (40) 6 15 21 + 28
13. Pd,(dba)s (10) PPh; (40) 6 15 40 + 17

2 Komplex reakcidelegy, 'H NMR alapjan szamitott hozamok
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A kapcsolasi reakciokat kiterjesztettiik a 150
C-(B-D-galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazonra is, amely soran a 183c,e
»-(C-B-D-galaktopiranozil)sztirolokat gyenge, a 183a,b,d vegyiileteket kozepes
hozammal kaptuk. A melléktermékek, a 173 exo-galaktal és a 184 N-benzilezett

tozilhidrazon képzdodését nem tudtuk elkeriilni (18. tablazat).

18. tablazat C-(B-D-Galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon Pd-katalizalt
kapcsolasa benzil-bromidokkal

AcO OAc AcO OAc

0 o
Aco§$/\vAr * AcO%(\:

AcO OAc
%y /©/ ArCH,Br OAc
AcO Con-Nog 2,5 mol% Pdy(dba), 183 173

OAc ¢ o 20 mol% P(2-furil)
150 LiOtBu AcO Ar
absz. 1,4-dioxan + OAOC )
70°C AcO Can N;s\
Ar OAc o Yo
184
ArCH,Br LiOtBu Hozam (%)
Ssz. Ar

(ekv.) (ekv.) 183 166 184

1. a ) 6 15 59 5 .
2. b me ) 3 22 55 7° :

3. c O\* 6 1,5 25 3 7

Cl

4. d

5. e s{ )\ 6 15 31 1 9

2 Komplex reakcidelegy, 'H NMR alapjan szamitott hozamok

6 1,5 59 3 -

A kapcsolasi reakciokat alifas bromszarmazékokkal is vizsgaltuk. Az
atalakitasok soran a 181 és 183 sztirol esetében optimalizalt reakciokoriilményeket
hasznaltuk. A reakciokat 6 ekv. reagens, 2,5 mol% Pd.(dba)s katalizator, 20 mol%
P(2-furil)s ligandum és 1,5 ekv. LiOtBu bazis jelenlétében, 1,4-dioxanban, 70 °C-on
nitrogén atmoszféra alatt végeztik. A 149 C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-
tozilhidrazon reakcioja n-butil-bromiddal nem eredményezte a vart terméket, a
reakcioelegybdl csak a 165 exo-glikalt izolaltuk (19. tablazat, 1. sor). A 149
tozilhidrazont allil-bromiddal reagaltatva szintén nem a megfelel C-gliikozil vegyiilet

keletkezett, itt gyenge hozammal a 188 N-allileztett tozilhidrazont nyertiik (19. tablazat,
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2. sor). A propargil-bromid esetében komplex reakcioelegyet kaptunk (19. tablazat 3.

sor).

19. tablazat Kisérletek a C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon Pd-
katalizalt kapcsolasara alifas bromidokkal

OBz OBz
BzO O BzO o
OBz
OB
BZOﬁE N /g e A= 5
BzO NS 2,5 mol% Pd,(dba)s 185 -CH,CH,CH, 165

oBz o0 20 mol% P(2-furil)s 123 :g(H:EHZ

149 1,5 ekv. LiOtBu ‘
absz. 1,4-dioxan H

° OBz
70 °C
Ar + BzO o8&, N /©/
BzO SN

N S§
OBz o "o

188
Ssz. R Tapasztalat
185 CH3CH2CH2- 165: 28 %
186 A 188: 19 %
187 = Komplex reakcioelegy

A 181 és 183 sztirolok szerkezetét csatolasi allandok és 181a vegyiiletb6l mért
NOE spektrumokkal igazoltuk. Az olefin protonok ko6zotti csatolasi alland6 az E
izomerre jellemz6 (Cukor konfiguraciok szerint: D-gliiko H-2 (E)-181: 6,36-6,14 ppm,
Ji2 15,9-15,8 Hz; D-galakto (E)-183: 6,11-6,06 ppm, Ji2 15,9-15,8 Hz). Az olefin
protonok eltolodasa és csatoladsi allandéik hasonld értékeket adtak, mint az irodalmi
benzil védett sztirol szarmazék pl. D-gliiko (E): 6,98 ppm (H-1), 6,15 ppm,Ji1. 15,8 Hz
(H-2); (2): 5,77 ppm, J12 11,5 Hz (H-2))™2 2A NOE mérés soran azt tapasztaltuk, hogy
az olefin proton a H-2 protonnal ad jelet. A benzil helyzetii olefin proton és a H-1 proton,
valamint a fenil-gyiirti orto-protonja kozott tapasztaltunk effektust, ami szintén az E

izomerre utal (56. abra).

OBz
H-4 H
BzO fo
BzO X
BZOH H
H-3  H4
(E)-181a

56. abra A 181la E-w-(C-B-D-Glikopiranozil)sztirol karakterisztikus NOE effektusai

A 149 ¢és 150 tozilhidrazonok benzil-bromidokkal végzett kapcsoldsdnak
feltételezett mechanizmusa hasonlita 175 és 176 szubsztitualt exo-glikalokéra (57. abra).

Az | tozilhidrazonbol a IV diazovegyiilet képz6édik, amely nitrogén vesztéssel az V
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karbénné alakul at. Az V karbénbdl intramolekularis C-H beékelddéssel a 11 exo-glikal
keletkezik. A katalitikus ciklus elsé lépéseként a benzil-bromid oxidativ addicioja
torténik a 1X Pd(0)-ra, ekkor kapjuk a X benzil-palladium intermediert. A X benzil-
palladium intermedierhez koordinalédik az V karbén, és igy a VI fém-karbén
komplexhez jutunk. A VI komplex atrendezddése a V11 intermediert adja, amelynek -
hidrid eliminacidja a I1l kapcsolt terméket eredményezi. A B-hidrid kilépése a benzil
pozicidbdl torténik, ami a konjugalt rendszer kialakulasa miatt kedvez6bb, mint a H-1
kihasadasa. Végiil a VIII Pd-komplexb6l a IX Pd(0) képzddik, és ezzel a katalitikus
ciklus jraindul.

OR OR OR
RO 5 H H Ar-CH,-Br RO o RO 0
R Ce N. S + Ar
o N >8] Pd,(dba)s RO RO A
OR o o ligand (L) oR OR
LiOtBu

1(149, 150) R = Ac/Bz

1 (165, 166)

1l (181, 183)

_ o Br _
—~\ C—Pd-L
LiOtBu | -tBuOH § k
-TsLi Vil Ar
Br
_o H ~0 = —0 H_7i
Cs ~\_CH —~\ -C=Pd—L
% N2 N % E Br
v v \" Ar Pd—L
|
H v
I?r
X Pd—L Pd—L
— kAr‘\< IX —
Ar-CH,-Br HBr

57. abra C-(B-D-Glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazonok benzil-bromidokkal
végzett Pd-katalizalt kapcsolasanak feltételezett mechanizmusa

A 181 és 183 sztirolok reakcidelegyében a szénhidrat melléktermékeken kiviil
gyakran tapasztaltuk egy aromas vegyiilet képzOdését is, amit szerkezetfelderités
érdekében egy esetben (189d) izolaltunk. A 149 tozilhidrazonbdl kilépd szulfinat-anion
(I1) szubsztiticios reakcioba 1ép a benzil-bromiddal, ami a 111 (189d) 4-tolil-szulfon
szarmazék képzOdéséhez vezet. A 11 vegyiilet szerkezetazonositasa soran H és 3C
NMR-t, valamint toémegspektrometriat ([M]=276.08, talalt: [M]=276.01) alkalmaztunk
(58. abra).
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H
sCO Br
OBz H /@/
BzO LiOtBu @0
&/ N BUOH  Li § HsCO s

OBz “o o o e
149 I 11l (189d)

58. abra 4-Tolil-szulfon képzddésének javasolt mechanizmusa

\\/

Végiil tanulmanyoztuk, hogy a megvaldsithato-e a sztirol szarmazékok
véddéesoportjainak eltavolitasa. A 181i 4-ciano szarmazékot NaOMe metanolos
oldataval kezelve?® a 190 sztirolt kdzepes hozammal kaptuk (59. &bra).

CN CN
OBOZ 1 M NaOMe O%
BZBCZ>O N absz. MeOH HSO N

OBz pH>9 OH
181i 49 % 190

59. abra w-(C-B-D-Gliikkopiranozil)-4-cianosztirol el6allitasa
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4. Kisérleti rész

4.1. Altalanos médszerek

A laboratériumi munkink soran felhasznalt vegyszerek a. t., vagy a. l. t.
mindségiek voltak. A felhasznalt szerves oldoszereket a szokdsos desztillacios
eljarasokkal tisztitottuk. Az 1,4-dioxant és tetrahidrofurant natrium benzofenon-ketilrél
desztillaltuk és natriumon taroltuk. A szerves oldatokat kiizzitott magnézium-szulfaton
szaritottuk. Beparlasuk 30-60 °C-os vizfiirdon, csokkentett nyomason, rotacios
beparloval végeztiik.

Az oszlopkromatografias elvalasztasokhoz szilikagélt (Kieselgel 60, Merck,
0,063-0,200 mm szemcseméretli) vagy semleges aluminium-oxidot (60A, Across
Organics, 0,050-0,200 mm szemcseméretil) hasznaltunk.

A vékonyréteg kromatografidhoz DC-Alurolle Kieselgel 60 Fzss (Merck)
lemezeket alkalmaztunk, a kromatogramokat UV-fénnyel és kénsavas el6hivoszerrel
(absz. EtOH (95 mL), cc. HzSO4 (5 mL), anizsaldehid (1 mL)), valamint dvatos
melegitéssel tettiik lathatova.

Az optikai forgatasokat Perkin-Elmer 341 tipust polariméterrrel hataroztuk
meg, a méréseket szobahdmérsékleten végeztiik.

Az NMR spektrumokat Bruker Avance 250 Il (250/63 MHz for *H/**C), Bruker
Avance 300 111 (300/75 MHz for *H/**C), Bruker 360 AM Avance (360/90 MHz for
1H/*3C) vagy Bruker DRX 400 (400/100 MHz for *H/®C) spektrométerekkel rogzitettiik.
A kémiai eltolodas értékeit TMS-re (*H), illetve a megfeleld oldoszer jelére (CDCls,
DMSO-ds, D,O-egy csepp metanollal) vonatkoztatva adtuk meg (*H, *C). A 151, 166,
168, 170-172, 177-184 vegyiiletek esetében NOE (1769, 181a), COSY (151, 166a,c—
g,k,m-p, 168d,e, 170a,b,d, 171c,g,j,n-1,n-1l, 172c,e,g, 177-180, 181a,d,k, 182b,d,
183a,e, 184e), HSQC (151, 166a.c,d,fk,m—p, 168e, 170b-d, 171b,d.e,q,j,n-I,
172b,c,e,g, 177-180, 181a,d,k, 182b,d, 183a,e, 184e) és HMBC (151, 166fk,n—p,
168e, 170d, 172e, 177-180, 181a,d,k, 182b,d, 183a,e, 184¢) spektrumokat is mértiink.

A tomegspektrumokat Agilent GC 7890A / MS 5975C, Agilent HP GC / MS
5890 /5973, MX-1321 és Finnigan MAT 95 XP (Thermo Electron Corp., San Jose, CA,
USA), Agilent 1969A Time-of-Flight, Bruker micrOTOF-Q vagy Thermo LTQ XL
(Thermo Electron Corp., San Jose, CA, USA) tomegspektrométerekkel készitettiik. A
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mintabevitel kozvetlen vagy kozvetett (GC: EI, 70eV; LC) modon tortént. Az LC-MS
méréséket APCI vagy ESI ionforrassal, pasztazé pozitiv ion lizemmodban végeztiik.
Az elemanalizis értékeket Elementar Vario Micro Cube késziilékkel hataroztuk
meg.
Az ismert kiindulasi anyagokat a megadott irodalmi modszerek szerint allitottuk eld:
1. 2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptononitril
(B-D-gliikopiranozil-cianid) (155)!2012!
2. 2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptononitril
(B-D-galaktopiranozil-cianid) (156)1°120
3. 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-gulo-heptononitril
(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil-cianid) (147)
4. 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptononitril
(2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-galaktopiranozil-cianid) (148)*°
5. 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-gulo-heptoz-tozilhidrazon
(C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon)
(149)116-118
6. 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptdz-tozilhidrazon
(C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon)
(150)116-118

4.2. Kiindulasi anyagok eldallitasa
4.2.1. Glikopiranozil-cianidok eléallitasa

MOMO _oumoMm 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-metoximetil-D-glicero-L-manno-

O cn  heptononitril (2,3,4,6-tetra-O-metoximetil-g-D-galaktopiranozil-cianid)
omom  (157)

A B-D-galaktopiranozil-cianidot 156 (0,10 g, 0,53 mmol) vizmentes diklérmetanban (7 mL)
szuszpendaltuk, a kapott szuszpenziot kevertetés kdzben nitrogén atmoszféra alatt 0 °C-ra
hiitottiik és N-diizopropiletil-amint (6,4 ekv. / OH, 2,3 mL, 1,75 g, 13,55 mmol) adtunk hozza.
Ehhez csepegtettiik lasst litemben a klormetilmetil-étert (10 ekv. / OH, 1,6 mL, 1,70 g, 21,13
mmol), majd kevertetés kdzben sotétben, szobahdmérsékletre melegitettiik a reakcioelegyet. A
reakcio lejatszodasa utan (3 nap) (VRK, eluens: 1:1 EtOAc-hexan) a reakcidelegyet ismét 0 °C-
ra hutottiik. A reakcioelegyet telitett ammonium-klorid oldattal (1 mL), vizzel (1 mL) extrahaltuk,
majd a vizes fazist diklérmetannal (3 x 3 mL) és a szerves fazist vizzel (1 mL) extrahaltuk. A
szerves fazist vizmentes natrium-szulfaton szaritottuk, majd az oldhatatlan részeket kisziirtiik, az
oldodszert vakuumban eltavolitottuk. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:1 EtOAc—hexan) 163
mg (84 %) szintelen 157 olajat kaptunk. Rs: 0.45 (1:1 EtOAc-hexan); [o]o —40 (c 0.29, CHCly).
'H NMR (400 MHz, DMSO-ds) & 4.86 (1H, d, J 6.7 Hz, CH,), 4.77 (1H, d, J 6.7 Hz, CH,), 4.72
(1H, d, J 6.6 Hz, CHy), 4.71 (1H, d, J 6.6 Hz, CH>), 4.65-4.58 (3H, m, H-2, CH>), 4.57 (2H, s,
2xCHy), 4.00 (1H, dd, Js6 0.6 Hz, H-5), 3.91 (1H, pszeudo t, J23 9.8, J34 9.6 Hz, H-3), 3.85 (1H,

MOMO
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ddd, Js.7a 5.9, Je 5.9 Hz, H-6), 3.76 (1H, dd, Jss5 2.7 Hz, H-4), 3.58 (1H, dd, J7a7 11.0 Hz, H-
72), 3.56 (1H, dd, H-7,), 3.37, 3.32, 3.31, 3.26 (12H, 4s, 4xCH3). 13C NMR (100 MHz, DMSO-
ds) 8 117.5 (C-1 = CN), 97.0, 95.9, 94.6 (4xCHy), 77.7, 77.2, 72.3, 72.2, 66.6 (C-2-C-6), 66.2
(C-7), 56.1, 55.4, 55.3, 54.7 (4xCHa). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H]*=366.18,
talalt: [M+H]*=366.33; C15H,7NOs (365.17).

MeO_ome 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-metil-D-glicero-L-manno-heptononitril

O _coN  (2,3,4,6-tetra-O-metil-p-D-galaktopiranozil-cianid) (158)

oMe A B-D-galaktopiranozil-cianidot 156 (0,10 g, 0,53 mmol) és a natrium-hidridet
(3 ekv. / OH, 0,15 g, 6,34 mmol) vizmentes dimetil-szulfoxidhoz (1 mL) adtuk, és a kapott
szuszpenziot kevertetés kozben 0 °C-ra hiitottiik. Ehhez csepegtettiik lassu iitemben a jodmetant
(3 ekv. / OH, 0,4 mL, 0,90 g, 6,34 mmol), majd kevertetés kozben szobahémérsékletre
melegitettiik a reakcidelegyet. A reakcio lejatszodasa utan (1 nap) (VRK, eluens: 1:1 EtOAc—
hexan) a szuszpenzidhoz par csepp metanolt adtunk. A reakcidelegyet dietil-éterrel
meghigitottuk, vizzel (3 x 3 mL) extrahaltuk, szaritottuk, majd az oldhatatlan részeket kisziirtiik,
az oldoszert vakuumban eltavolitottuk. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—hexan)
60 mg (46 %) sarga amorf 158 anyagot kaptunk. Rs: 0.53 (1:1 EtOAc—hexan); [o]p +21 (c 0.55,
CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCls) 6 3.90 (1H, d, J2.3 9.9 Hz, H-2), 3.74-3.64 (2H, m, H-3, H-
6), 3.59-3.46 (3H, m, H-5, H-7,, H-7v), 3.67, 3.57, 3.53, 3.39 (12H, 4s, 4xCH3s), 3.13 (1H, dd,
J34 9.3, Jus 2.7 Hz, H-4). 13C NMR (90 MHz, CDCls) § 116.8 (C-1), 84.9 (C-4), 78.0 (C-3, C-5),
74.8 (C-6), 70.5 (C-7), 67.8 (C-2), 61.6, 59.4, 58.3 (4xCHzs). C11H19NOs (245.13). Az adatok az
irodalmi értekekkel jo egyezést mutattak.'?*

4.2.2. Altalanos eljaras 1-C-formil-3,4,6-tri-O-acil-glikalok eléallitasara (151, 152)

A Raney-nikkelt (1,5 g vizes szuszpenzid) piridin (6 mL), ecetsav (3 mL) és viz (3 mL) er6sen
kevertetett elegyéhez adtuk. Az igy kapott szuszpenzidhoz rendre a kovetkezd anyagokat mértiik:
natrium-hipofoszfit (8,4 mmol), cianid (147 vagy 148 (1 mmol)). A reakcidelegyet
szobahOmérsékeleten vagy 40 °C-on kevertettiikk. A reakcio lejatszodasa utan (4 ora) (VRK,
eluens: 147 1:2 EtOAc-hexan; 148 1:1 EtOAc-hexan) az oldhatatlan részeket celitigyon
kisztirtiik és diklérmetannal (10 mL) mostuk. A kapott fazisokat elvalasztottuk, a szerves fazist
eldszor vizzel (3 mL), majd 10 %-os hidrogén-klorid oldattal (2 x 3 mL), majd hideg, telitett
natrium-hidrogénkarbonat oldattal (2 x 3 mL) és végil ismét vizzel (3 mL) extrahaltuk,
szaritottuk, majd az oldhatatlan részeket kisziirtiik, az oldoszert vakuumban eltavolitottuk. A
maradék piridint toluollal végzett ismételt beparlassal eltavolitottuk. A nyersterméket
oszlopkromatografiasan tisztitottuk (eluens: az adott vegyiiletnél tlintettiik fel).

MeO

0Bz 2,6-anhidro-4,5,7-tri-O-benzoil-3-dezoxi-D-arabino-hept-2-en6z ~ (1-C-
95N %__ formil-34,6-tri-O-benzoil-D-gliikil) (151)

CHO A 147 (10 g, 16,51 mmol) cianidbol a 4.2.2. altaldnos eljaras szerint kaptuk a
151 aldehidet. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc-hexan) 1,67 g (21 %) sarga amorf
151 anyagot kaptunk. R 0.39 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o +29 (c 0.65, CHCI3). *H NMR (360 MHz,
CDCls) & (ppm) 9.33 (1H, s, H-1, CHO), 8.20-7.90 (6H, m, aromas), 7.67-7.28 (9H, m, aromas),
6.13 (1H, d, J34 3.6 Hz, H-3), 5.96-5.85 (2H, m, H-4, H-5), 4.89 (1H, ddd, Js¢ 10.6, Js 72 5.9, Js.70
4.4 Hz, H-6), 4.77 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-75), 4.70 (1H, dd, H-75). *C NMR (90 MHz, CDCls)
d (ppm) 185.8 (C-1 = CHO), 166.2, 165.6, 165.0 (3xCO), 151.9 (C-2), 134.0-128.0 (aromas),
113.8 (C-3), 74.9 (C-6), 67.3 (C-4, C-5), 61.6 (C-7). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=509.12, talalt: [M+Na]*=509.50; elemanalizis: szamitott: C, 69.13; H, 4.56; O, 26.31,
talalt: C, 69.21; H, 4.54; O, 26.35; CzsH2.0s (486.13).
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ACO__opc 4,5,7-tri-O-acetil-2,6-anhidro-3-dezoxi-D-lixo-hept-2-enéz (1-C-formil-
Aco% 3,4,6-tri-O-acetil-D-galaktal) (152)
CHO  A148 (2 g, 5,60 mmol) cianidbol a 4.2.2. 4ltalanos eljaras szerint kaptuk a 152
aldehidet. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—hexan) 670 mg (40 %) fehér amorf a
152 anyagot kaptunk. Az adatok az irodalmi értekekkel j6 egyezést mutattak.'t?

4.2.3. Altalanos eljaras C-(2,3,4,6-tetra-O-alkil-B-D-galaktopiranozil)formaldehid-
tozilhidrazonok eldallitasara (159, 160)

A Raney-nikkelt (1,5 g vizes szuszpenzio) piridin (6 mL), ecetsav (4 mL) és viz (4 mL) er6sen
kevertetett elegy¢hez adtuk. Az igy kapott szuszpenzidhoz rendre a kovetkezd anyagokat mértiik:
natrium-hipofoszfit (0,75 g, 8,5 mmol), tozilhidrazin (0,37 g, 2 mmol) és a cianid (157 vagy 158
(1 mmol)). A reakcidelegyet szobahémérsékleten kevertettiik. A reakcio lejatszodasa utan (2, 5
ora) (VRK, eluens: 2:1 EtOAc—hexan) az oldhatatlan részeket celitigyon kiszirtik és
diklérmetannal (10 mL) mostuk. A kapott fazisokat elvalasztottuk, a szerves fazist el6szor vizzel
(3 mL), majd 10 %-os hidrogén-klorid oldattal (2 x 3 mL), majd hideg, telitett natrium-
hidrogénkarbonat oldattal (2 x 3 mL) és végiil ismét vizzel (3 mL) extrahaltuk, szaritottuk, majd
az oldhatatlan részeket kiszirtiik, az olddszert vakuumban eltavolitottuk. A maradék piridint
toluollal végzett ismételt beparlassal eltavolitottuk. A nyersterméket oszlopkromatografiasan
tisztitottuk (eluens: az adott vegyiiletnél tuntettiik fel).

MOMO _ omomy 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-metoximetil-D-glicero-L-
H\S /©/ manno-heptoz-tozilhidrazon (C-(2,3,4,6-tetra-O-
oMOM ¢ o metoximetil-p-D-galaktopiranozil)formaldehid-
tozilhidrazon) (159)

A 157 (0,10 g, 0,27 mmol) cianidbodl a 4.2.3. altalanos eljaras szerint kaptuk a 159 tozilhidrazont.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (2:1 EtOAc—hexan) a 159a és 159b izomereket kaptuk, az
E:Z izomereket nem azonositottuk. 159a sarga olaj, 19 mg (13 %); R 0.33 (2:1 EtOAc-hexan).
IH NMR (360 MHz, CDCls) & 9.50 (1H, s, NH), 7.84-7.75 (2H, m, aromas), 7.33-7.22 (2H, m,
aromas), 4.89 (1H, d, J 6.8 Hz, CHy), 4.85 (1H, d, J 6.5 Hz, CH>), 4.79 (1H, d, J 6.8 Hz, CH»),
4.73-4.59 (4H, m, CH,), 4.57 (1H, d, J 6.5 Hz, CH>), 4.03 (1H, dd, Jas 2.4, Js6 0.6 Hz, H-5),
4.03-3.99 (1H, m, H-2 vagy H-4) 3.98 (1H, pszeudo t, J23 9.9, J34 9.9 Hz, H-3), 3.78-3.65 (4H,
m, H-2 vagy H-4, H-6, H-7,, H-7), 3.41, 3.39, 3.21 (12H, 4s, 4xCHs), 2.42 (3H, s, CHa-Ts). ESI-
MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H]*=537.21, talalt: [M+H]"=537.42; CyH3sN2011S
(536.20). 159b sarga olaj, 96 mg (65 %); Rs: 0.19 (2:1 EtOAc-hexan)."H NMR (360 MHz,
CDCls) 6 8.25 (1H, s, NH), 7.86-7.73 (2H, m, aromas), 7.35-7.23 (2H, m, aromas), 7.05 (1H, d,
Ji2 4.4 Hz, H-1), 4.87 (1H, d, J 6.7 Hz, CH,), 4.77 (1H, d, J 6.6 Hz, CHy), 4.72-4.67 (2H, m,
CHy), 4.65 (1H, d, J 6.7 Hz, CH>), 4.60 (2H, s, CH>), 4.42 (1H, d, J 6.7 Hz, CH,), 4.02 (1H, dd,
Jas 2.6, Js6 0.6 Hz, H-5), 3.88-3.78 (2H, m) és 3.75-3.55 (4H, m) és 3.46-3.19 (1H, m): (H-2,
H-3, H-4, H-6, H-7,, H-7y), 3.39, 3.32, 3.05 (12H, 4s, 4xCH3), 2.42 (3H, s, CH3-Ts). C NMR
(90 MHz, CDCls) 6 146.4 (C-1), 144.8-127.4 (aromés), 98.2, 97.6, 97.0, 95.7 (4xCH,), 79.1,
78.8,77.3,74.6, 72.8 (C-2-C-6), 66.9 (C-7), 56.2, 55.9, 55.6 (4xCH3-Ts). ESI-MS pozitiv mod
(m/z): szamitott: [M+H]*=537.21, talalt: [M+H]*=537.42; C2,H3sN201:S (536.20).

ZT

MeO_ome H 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-metil-D-glicero-L-manno-heptoz-
R é\\N, ‘s/©/ tozilhidrazon (C-(2,3,4,6-tetra-O-metil-B-D-
OMe Y o galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon) (160)

A 158 (0,98 g, 4,00 mmol) cianidbdl a 4.2.3. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 160 tozilhidrazont. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—hexan) a
160a és 160b izomereket kaptuk, az E:Z izomereket nem azonositottuk. 160a sarga amorf anyag,
202 mg (12 %); Rr: 0.74 (2:1 EtOAc-hexan).*H NMR (400 MHz, CDClIs) § 9.38 (1H, bs, NH),
7.81 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 7.31 (2H, d, J 8.0 Hz, aromas), 6.81 (1H, d, J12 4.6 Hz, H-1), 3.99
(1H, dd, J23 10.1 Hz, H-2), 3.69 (1H, dd, Js6 0.7 Hz, H-5), 3.63-3.34 (4H, m, H-3, H-6, H-7,, H-

MeO

(@)
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Tv), 3.55, 3.51, 3.39, 3.31 (12H, 4s, 4xCH3), 3.26 (1H, dd, Jas 2.7 Hz, H-4), 2.42 (3H, s, CHs-
Ts). 3C NMR (100 MHz, CDCls) § 146.7 (C-1), 144.5-127.5 (aromas), 85.9, 79.1, 77.1, 74.9,
74.1 (C-2-C-6), 70.8 (C-7), 61.4, 61.0, 59.2, 57.8 (4xCH3), 21.6 (CH3-Ts). ESI-MS pozitiv mod
(m/z): szamitott: [M+H]"*=417.17, talalt: [M+H]*=417.58; CigH2sN20+S (416.16). 160b sarga
amorf anyag, 526 mg (32 %); Rs: 0.33 (2:1 EtOAc-hexan).*H NMR (400 MHz, CDCls) & 8.55
(1H, bs, NH), 7.79 (2H, d, J 8.3 Hz, aromas), 7.29 (2H, d, J 8.1 Hz, aromas), 7.10 (1H, d, J12 6.2
Hz, H-1), 3.69 (1H, dd, J23 9.6 Hz, H-2), 3.66 (1H, dd, Js6 0.8 Hz, H-5), 3.58-3.42 (3H, m, H-6,
H-7,, H-7), 3.36 (1H, pszeudo t, J34 9.4 Hz, H-3), 3.21 (1H, dd, J45 3.0 Hz, H-4), 3.53, 3.51,
3.35, 3.18 (12H, 4s, 4xCH3), 2.40 (3H, s, CH3-Ts). 33C NMR (100 MHz, CDCls) § 146.4 (C-1),
144.4-126.6 (aromas), 85.1, 78.5, 77.8, 76.7, 75.5 (C-2-C-6), 71.1 (C-7), 61.4, 60.2, 59.1, 58.1
(4xCHs), 21.6 (CHs-Ts). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+H]*=417.17, talalt:
[M+H]*=417.58; C1gH2sN>07S (416.16).

4.2.4. Altalanos eljaras 1-C-formil-3,4,6-tri-O-acil-glikal-tozilhidrazonok
eléallitasara (153, 154)

Vizmentes 1,4-dioxanhoz (8 mL) molekulaszitat, 4-toluolszulfonsavhidrazid-monohidratot (0,02
0, 0,1 mmol) és tozilhidrazint (0,22 g, 1,2 mmol) adtunk, a kapott szuszpenziot
szobah6mérsékleten  kevertettik. Ehhez adtuk a  C-(3,4,6-tri-O-acil-2-dezoxi-B-D-
glikal)formaldehidet (151 vagy 152 (1 mmol)). A reakcid lejatszodasa utan (3, 4 6ra) (VRK,
eluens: 151 1:2 EtOAc-hexan; 152 1:1 EtOAc-hexan) az oldhatatlan részeket kiszlrtiikk és
diklérmetannal (10 mL) mostuk. A kapott fazisokat elvalasztottuk, a szerves fazist el6szor jeges
vizzel (3 mL), majd telitett hiitott natrium-hidrogénkarbonat oldattal (3 mL) és végiil ismét jeges
vizzel (3 mL) extrahaltuk, szaritottuk, majd az oldhatatlan részeket kisziirtilk, az oldoszert
vakuumban eltavolitottuk.
tozilhidrazon) (153)

OBz
BZB(;O/i;\C//N\
H

A 151 (0,29 g, 0,60 mmol) aldehidb6l a 4.2.4. altalanos eljaras
szerint 332 mg (84 %) sarga amorf 153 anyagot kaptunk. Rs: 0.39 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o +29
(c 0.65, CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm) 9.07 (1H, s, NH), 8.28-7.04 (20H, m,
aromas, H-1), 5.83-5.73 (2H, m, H-4, H-5), 5.44 (1H, d, Js4 3.7 Hz, H-3), 4.82 (1H, ddd, Js¢
10.6, Jo7a 6.2, Js70 4.2 Hz, H-6), 4.71 (1H, dd, J7a7 12.1 Hz, H-72), 4.64 (1H, dd, H-7p), 2.29
(3H, s, CHs). *3C NMR (100 MHz, CDCl3) § (ppm) 166.2, 165.8, 165.2 (3xCO), 149.6 (C-2),
141.2 (C-1), 144.8-127.9 (aromas), 103.6 (C-3), 74.3, 67.8, 67.5 (C-4-C-6), 62.0 (C-7), 21.6
(CHs3). Cs5H30N204S (654.17).

o 2,6-anhidro-4,5,7-tri-O-benzoil-3-dezoxi-D-arabino-heptéz-

,s\©\ tozilhidrazon (1-C-formil-3,4,6-tri-O-benzoil-D-gliikal-

Iz o

AcO_oAc 4,5,7-tri-O-acetil-2,6-anhidro-3-dezoxi-D-lixo-hept-2-enéz-
ACO% _N. O:\S’/O tozilhidrazon (1-C-formil-3,4,6-tri-O-acetil-D-galaktal-
N tozilhidrazon) (154)

A 152 (0,64 g, 2,31 mmol) aldehidb6l a 4.2.4. altalanos eljaras
szerint 914 mg (92 %) fehér amorf 154 anyagot kaptunk. Az adatok az irodalmi értekekkel jo
egyezést mutattak.'!’

4.2.5. Altalanos eljaras C-(2,3,4,6-tetra-O-acil-B-D-glikopiranozil)formaldehid-
tozilhidrazon-litium-sok eléallitasara (162—164)

A C-(2,3,4,6-tetra-O-acil-B-D-glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazont (149 vagy 150 vagy 160
(1 mmol)) vizmentes tetrahidrofuranban (4 mL) oldottuk, és kevertetés kozben nitrogén
atmoszféra alatt, -78 °C-ra hiitéttiik. Ehhez n-butil-litium (0,08 g, 1,2 mmol) 1,6 M hexanos (0,75
mL) oldatat csepegtettiik 5 perc alatt. 10 perc mulva hexant (4 mL) adtunk a reakcidelegyhez,
majd a kivalt sot kiszrtiik.
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0Bz H ® 2,6-Anhid(0-3,4,5,7-tetra-O-benzoiI-D-glicero-D-gqu- _
BzO’&&/é\ L /©/ heptéz-tozilhidrazon-litium-sé (C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-
Bz0 oz N % B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-s6)
(162)
A 149 (0,30 g, 0,39 mmol) tozilhidrazonbol a 4.2.5. altalanos eljaras szerint kaptuk a 162 litium-
sot. Hexanos kicsapas utan 290 mg (96 %) sarga amorf 162 anyagot kaptunk. [a]p +9.5 (¢ 0.78,
DMSO0). *H NMR (400 MHz, DMSO-dg) & (ppm) 8.10-7.04 (22H, m, aromas), 6.83 (1H, d, Ji.2
7.2 Hz, H-1), 6.77-6.62 (2H, d, aromas), 5.95, 5.57, 5.45 (3H, 3xpszeudo t, J 9.5, 9.8 Hz, H-3,
H-4, H-5), 4.56-4.37 (4H, m, H-2, H-6, H-7,, H-7p), 2.14 (3H, s, CH3). *C NMR (90 MHz,
DMSO-dg) 6 (ppm) 165.4, 165.3, 164.8, 164.7 (4xCO), 156.7 (C-1), 137.9-123.6 (aromas), 78.4,
745, 74.0, 71.0, 69.6 (C-2, C-3, C-4, C-5, C-6), 63.1 (C-7), 20.8 (CHs3). ESI-MS pozitiv mod
(m/z): szamitott: [M™+Li*+H]*=783.2194, talalt: [M+Li*+H]*=782.6963; elemanalizis:
szamitott: C, 64.45; H, 4.51; Li, 0.89; N, 3.58; O, 22.48; S, 4.10, talalt: C, 64.49; H, 4.50; Li,
0.90; N, 3.56; 0O, 22.45; S, 4.12; C42H3s5LiN2011S (782.21).

AO_oac H @ 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptoz-
ACQ&&/ ‘\\N,H@S /©/ tozilhidrazon-litium-sé (C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-
OAc 0”0 galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-so6) (163)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazonbol a 4.2.5. altalanos
eljaras szerint kaptuk a 163 litium-sot. Hexanos kicsapas utan 100 mg (99 %) fehér amorf 163
anyagot kaptunk, ami a 163a : 163b izomereket 2 : 1 aranyban tartalmazta, az E:Z izomereket
nem azonositottuk. 163a *H NMR (400 MHz, DMSO-dg) § 7.54-7.28 (2H, m, aromés), 7.17—
6.99 (2H, m, aromas), 6.63-6.52 (1H, m, H-1), 5.26 (1H, dd, Js¢ 0.7 Hz, H-5), 5.15 (1H, dd, Jas
3.4 Hz, H-4), 4.96 (1H, pszeudo t, J23 9.8, J34 10.3 Hz, H-3), 4.18-3.84 (4H, m, H-2, H-6, H-7,,
H-7b), 2.27 (3H, s, CHs-Ts), 2.11, 1.99, 1.89, 1.64 (12H, 4s, 4xCH3). Caz2Hz7LiN2011S (534.15).
163b 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg) § 7.54-7.28 (2H, m, aromés), 7.17-6.99 (2H, m, aromas),
6.85-6.72 (1H, m, H-1), 5.38-3.14 (7H, m, H-2, H-3, H-4, H-5, H-6, H-7,, H-7}), 2.27 (3H, s,
CH3-Ts), 2.07, 2.03, 1.92, 1.68 (12H, 4s, 4xCHs). Ca2Hz7LiN,Ow:S (534.15).

2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-metil-D-glicero-L-manno-heptéz-

Mefome B o tozilhidrazon-litium-sé (C-(2,3,4,6-tetra-O-metil--D-
MeO C‘\N’NE:?S\\ galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-so) (164)
OMe 0”70 A 160 (0,10 g, 0,24 mmol) tozilhidrazonbol a 4.2.5. altalanos

eljaras szerint kaptuk a 164 litium-sot. Hexanos kicsapas utan 75 mg (74 %) sarga amorf 164
anyagot kaptunk, ami a 164a : 164b izomereket 1 : 1 aranyban tartalmazta, az E:Z izomereket
nem azonositottuk. 164a *H NMR (400 MHz, DMSO-dg) 6 7.47 (2H, d, J 8.0 Hz, aromas), 7.11
(2H, d, J 7.8 Hz, aromas), 7.11 (1H, m, H-1), 3.89-2.83 (19H, m, H-2, H-3, H-4, H-5, H-6, H-7,,
H-7p, 4xCHs), 2.29 (3H, 5, CH3-Ts). C1gH27LiN20-S (782.21). 164b *H NMR (400 MHz, DMSO-
ds) 8 7.36 (2H, d, J 7.7 Hz, aromas), 7.36 (1H, m, H-1), 7.11 (2H, d, J 7.8 Hz, aromas), 3.89-2.83
(19H, m, H-2, H-3, H-4, H-5, H-6, H-7,, H-7,, 4<xCH3s), 2.28 (3H, s, CH3-Ts). C1gH27LiN207S
(782.21).

4.2.6. Altalanos eljarasok exo-glikalok eléallitasara (165, 167)

A moédszer: Vizmentes 1,4-dioxanhoz (15 mL) molekulaszitat, bazist (5 mmol) adtunk és a
kapott szuszpenziot kevertetés kozben forrasig melegitettiik. Ehhez csepegtettiik a C-(2,3,4,6-
tetra-O-acil-B-D-glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon (149 (1 mmol)) absz. 1,4-dioxanos (15
mL) oldatat 30 perc alatt. A reakcio lejatszodasa utan (40 perc-3 ora) (VRK, eluens: 149 1:2
EtOAc-hexan;) a reakcioelegyet szobahémérsékletre hiitottiik, az oldhatatlan részeket kiszirtiik,
absz. 1,4-dioxannal (3 x 20 mL) mostuk, az olddszert vakuumban eltavolitottuk, a nyersterméket
oszlopkromatografiasan tisztitottuk (eluens: az adott vegyiiletnél tiintettiik fel).

B modszer: Vizmentes 1,4-dioxanhoz (15 mL) molekulaszitat adtunk és a kapott szuszpenziot
kevertetés  kozben  forrasig  melegitettik. Ehhez a  C-(2,3,4,6-tetra-O-acil-B-D-

64



glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon-litium-s6t (162 vagy 164 (1 mmol)) absz. 1,4-dioxanos
(15 mL) oldatat adtuk. A reakcid lejatszodasa utan (45 perc) (VRK, eluens: 162 1:2 EtOAc—
hexan; 164 1:1 EtOAc-hexdn) a reakcioelegyet szobahdémérsékletre hiitdttiik, az oldhatatlan
részeket kiszlrtiik, absz. 1,4-dioxannal (3 x 20 mL) mostuk, az oldészert vakuumban
eltavolitottuk, a nyersterméket oszlopkromatografidsan tisztitottuk (eluens: az adott vegyiiletnél
tiintettiik fel).

OBz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-gliiko-hept-1-enitol (165)

B0 A 149 (0,80 g, 1,03 mmol) tozilhidrazonbol KsPOs (5 ekv., 1,09 g, 5,14 mmol)

ogy Jelenlétében a 4.2.6.A Adltalanos eljards szerint kaptuk a 165 exo-gliikalt.

Oszlopkromatografias tisztitas (1:2 EtOAc—hexan) utan 426 mg (70 %) halvany

sarga amorf 165 anyagot kaptunk. A 162 (0,05 g, 1,03 mmol) tozilhidrazon-litium-sob6l a B

altalanos eljaras szerint kaptuk a 165 exo-gliikalt. Oszlopkromatografias tisztitas (1:5 EtOAc—

hexan) utan 21 mg (55 %) halvany sarga amorf 165 anyagot kaptunk. Az adatok az irodalmi
értekekkel j6 egyezést mutattak 117> 128,129

MeO e 2,6-Anhidro-1-dezoxi-3,4,5,7-tetra-O-metil-D-galakto-hept-1-enitol (167)
Meogo(b A 164 (0,05 g, 0,12 mmol) tozilhidrazon-litium-s6bol a 4.2.6.B altalanos eljaras
szerint 27 mg (98 %) fehér amorf 167 anyagot kaptunk. Az adatok az irodalmi

OMe ¢rtekekkel j6 egyezést mutattak. 5t

4.3. Altalanos eljaras 2,3,4,6-tetra-O-benzoil-g-D-gliikopiranozilmetil-
éterek eloallitasara (168)

Vizmentes 1,4-dioxanhoz (15 mL) fenolt (20; 33 mmol), litium-terc-butoxidot (1,2; 1,5 mmol)
adtunk és a kapott szuszpenziot nyomasallé edényben, argon atmoszféra alatt kevertettiik. Ehhez
a C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikkopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon (149, 1 mmol) absz.
1,4-dioxanos (15 mL) oldatat adtuk, majd kevertetés kozben 110 °C-ig melegitettik a
reakcioelegyet. A reakcio lejatszodasa utan (0,52 ora) (VRK, eluens: 1:2 EtOAc—hexan) a
reakcidelegyet szobahdmérsékletre hiitottiik, az oldhatatlan részeket kisziirtiik, absz. 1,4-
dioxannal (3 x 20 mL) mostuk, az oldoszert vakuumban eltavolitottuk, a nyersterméket
oszlopkromatografiasan tisztitottuk (eluens: az adott vegyiiletnél tiintettiik fel).

BzO
Bz

OBOZ CF, 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-0-(1,1,1,3,3,3-

&/\o cr, hexafluorpropan-2-il)-D-glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-

OBz benzoil-B-D-gliikopiranozilmetil)-(1,1,1,3,3,3-hexafluorpropan-2-
il)-éter) (168a)
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 1,1,1,3,3,3-hexafluorpropan-2-ol (20 ekv., 0,27 mL,
0,43 g, 2,57 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,2 ekv., 0,01 g, 0,12 mmol) jelenlétében a 4.3.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 168a étert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 aceton—
hexan) 35 mg (35 %) fehér amorf 168a anyagot kaptunk. Rs: 0.59 (1:2 EtOAc-hexan); [a]p +37
(c 0.65, CHCl3). 'H NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm) 8.15-7.74 (8H, m, aromas), 7.63-7.15
(12H, m, aromas), 5.93 (1H, pszeudo t, J45 9.6 Hz, H-4), 5.66 (1H, pszeudo t, Jss 9.8 Hz, H-5),
5.44 (1H, pszeudo t, Js4 9.8 Hz, H-3), 4.73 (1H, dd, J7a7 12.4 Hz, H-7,), 4.55 (1H, hept, J 5.9
Hz, CH), 4.41 (1H, dd, H-7y), 4.15 (1H, ddd, Js7a 2.6, Je.70 5.0 Hz, H-6), 4.09 (1H, ddd, J1a2 3.1,
Jib,2 6.6, J23 9.9 Hz, H-2), 4.07 (1H, dd, J1a16 12.6 Hz, H-14), 3.97 (1H, dd, H-1p). °C NMR (100
MHz, CDCls) 8 (ppm) 166.4, 166.0, 165.4, 165.3 (4xCO), 144.3-126.6 (aromas), 123.1-117.4
(2xCF3), 79.0 (C-2), 76.6 (C-6), 76.7—75.7 (CH), 74.2 (C-4), 72.4 (C-1), 69.3 (C-3), 69.1 (C-5),
62.8 (C-7). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=783.16, talalt: [M+Na]*=783.33;
elemanalizis: szamitott: C, 60.00; H, 3.98; F, 14.99; O, 21.03, talalt: C, 60.10; H, 4.00; F, 14.92;
0, 21.00; CagH30FsO10 (760.17).
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0Bz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-fenil-D-glicero-b-gulo-
BZB‘Q&&/\O heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozilmetil)-fenil-
0Bz éter) (168b)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon ¢és a fenol (33 ekv., 0,40 g, 4,25 mmol) reakcidjaban
LiOtBu (1,5 ekv., 0,02 g, 0,15 mmol) jelenlétében a 4.3. altalanos eljaras szerint kaptuk a 168b
étert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:6 aceton-hexan) 22 mg (55 %) fehér amorf 168b
anyagot kaptunk. Re: 0.39 (1:2 EtOAc-hexan); [a]p +18 (¢ 0.29, CHCI3). *H NMR (400 MHz,
CDCls3) 6 (ppm) 8.21-7.76 (8H, m, aromas), 7.67-7.14 (14H, m, aromas), 6.96-6.88 (1H, m,
aromas), 6.85-6.77 (2H, m, aromas), 5.97 (1H, pszeudo t, Ja5 9.6 Hz, H-4), 5.71 (1H, pszeudo t,
Js6 9.8 Hz, H-5), 5.67 (1H, pszeudo t, Js4 9.5 Hz, H-3), 4.64 (1H, dd, Js7a 3.1, J7am 12.2 Hz, H-
7a), 4.49 (1H, dd, Js7 5.7 Hz, H-7y), 4.24-4.16 (4H, m, H-1,, H-1p, H-2, H-6). 1*C NMR (100
MHz, CDCls3) 6 (ppm) 166.3, 166.1, 165.5, 165.4 (4xCQO), 134.5-114.1 (aromas), 77.3 (C-2),
76.3 (C-6), 74.5 (C-4), 70.1 (C-3), 69.8 (C-5), 67.6 (C-1), 63.4 (C-7). ESI-MS pozitiv mod (m/z):
szamitott: [M+Na]*=709.20, talalt: [M+Na]*=709.50; elemanalizis: szamitott: C, 71.71; H, 4.99;
0, 23.30, talalt: C, 71.52; H, 4.96; O, 23.36; C1H34010 (686.21).

OBz Cl 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-(4-kléfenil)-D-glicero-
BZB?&%/\O /©/ D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
0Bz gliikopiranozilmetil)-(4-klérfenil)-éter) (168d)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 4-klorfenol (20 ekv.,
0,33 g, 2,57 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,2 ekv., 0,01 g, 0,12 mmol) jelenlétében a 4.3.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 168d étert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:6 aceton—
hexan) 27 mg (30 %) fehér amorf 168d anyagot kaptunk. Rs: 0.39 (1:2 EtOAc—hexan); [a]p +7.9
(c 0.38, CHCls3). *H NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm) 8.17-7.70 (8H, m, aroméas), 7.67-6.99
(14H, m, aromas), 6.83-6.67 (2H, m, aromas), 5.97 (1H, pszeudo t, Ja5 9.6 Hz, H-4), 5.70 (1H,
pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.67 (1H, pszeudo t, Js4 9.4 Hz, H-3), 4.64 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz,
H-7.), 4.49 (1H, dd, H-7y), 4.22 (1H, ddd, J6;72 3.0, Js,7 5.2 Hz, H-6), 4.21 (1H, ddd, J1a2 3.3, Jib,2
5.5, J23 9.7 Hz, H-2), 4.16 (2H, m, H-1,, H-1,). **C NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm) 166.3,
166.1, 165.5, 165.4 (4xCO), 158.1-115.7 (aromas), 77.2 (C-2), 76.4 (C-6), 74.4 (C-4), 70.1 (C-
3), 69.8 (C-5), 68.0 (C-1), 63.4 (C-7). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H]*=721.18,
talalt: [M+H]*=721.17; elemanalizis: szamitott: C, 68.29; H, 4.61; Cl, 4.92; O, 22.19, talalt: C,
68.34; H, 4.63; Cl, 4.91; O, 22.16; C41H33ClO10 (720.18).

OBz NO; 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-(4-nitrofenil)-D-
BZBQE&/\O/@ glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-g-D-
0Bz gliikopiranozilmetil)-(4-nitrofenil)-éter) (168e)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 4-nitrofenol (20 ekv.,
0,36 g, 2,57 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,2 ekv., 0,01 g, 0,12 mmol) jelenlétében a 4.3.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 168e étert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:6 aceton—
hexan) 32 mg (34 %) fehér amorf 168e anyagot kaptunk. Rs: 0.26 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o —10
(c 0.31, CHCIs3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm) 8.23-7.77 (10H, m, aromas), 7.66—7.19
(12H, m, aromas), 6.93-6.81 (2H, m, aromas), 5.99 (1H, pszeudo t, Ja5 9.6 Hz, H-4), 5.71 (1H,
pszeudo t, Jsg 9.8 Hz, H-5), 5.68 (1H, pszeudo t, Js4 9.4 Hz, H-3), 4.65 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz,
H-7.), 4.49 (1H, dd, H-7y), 4.30 (1H, dd, J1a10 12.3 Hz, H-1,), 4.27 (1H, dd, H-1), 4.22 (1H, ddd,
J5,7a 2.9, J6,7b 5.3 HZ, H-6), 4.21 (lH, ddd, Jla,z 2.7, Jlb_z 5.2, J2_3 9.8 HZ, H-Z). 13C NMR (90 MHZ,
CDCls) 6 (ppm) 166.3, 166.1, 165.6, 165.4 (4xCO), 163.6—114.1 (aromas), 77.0 (C-2), 76.5 (C-
6), 74.3 (C-4), 70.0 (C-3), 69.6 (C-5), 68.0 (C-1), 63.2 (C-7). ESI-MS pozitiv moéd (m/z):
szamitott: [M+H]*=732.20, talalt: [M+H]*=731.83; elemanalizis: szamitott: C, 67.30; H, 4.55; N,
1.91; O, 26.24, talalt: C, 67.22; H, 4.58; N, 1.90; O, 26.21; C41H3:NO1, (731.20).
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4.4. Altalanos eljaras 2,3,4,6-tetra-O-acil-p-D-glikopiranozilmetil-észterek
eléallitasara (166, 170)

Vizmentes 1,4-dioxanhoz (15 mL) karbonsavat (3—40 mmol), kalium-foszfatot (3—25 mmol)
adtunk, és a kapott szuszpenziot kevertetés kozben forrasig melegitettiik. Ehhez a C-(2,3,4,6-
tetra-O-acil-B-D-glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon (149 vagy 150 (1 mmol)) absz. 1,4-
dioxanos (15 mL) oldatat csepegtettiik 10 perc alatt. A reakcio lejatszodasa utan (20 perc—2 nap)
(VRK, eluens: 149 1:2 EtOAc-hexan; 150 1:1 EtOAc-hexan) a reakcidelegyet
szobah6mérsékletre hiitottiik, az oldhatatlan részeket kisziirtiik, absz. 1,4-dioxannal (3 x 20 mL)
mostuk, az oldoszert vakuumban eltavolitottuk, a nyersterméket oszlopkromatografidsan
tisztitottuk (eluens: az adott vegyiiletnél tiintettiik fel).

OBz 1-O-Acetil-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-gulo-
BZB?S&%)B/\O )K ?fg)é;t)ol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozilmetil-acetat)
z
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és az ecetsav (20 ekv., 0,15 mL,
0,15 g, 2,57 mmol) reakcidjaban K3PO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,28 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos
eljaras szerint kaptuk a 166a észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—hexan) 26
mg (31 %) fehér amorf 166a anyagot kaptunk. Ry 0.26 (1:2 EtOAc—hexan); [a]p +25 (c 0.63,
CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm) 8.13-7.69 (8H, m, aromas), 7.62—-7.21 (12H, m,
aromas), 5.93 (1H, pszeudo t, Ja5 9.5 Hz, H-4), 5.68 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.61 (1H,
pszeudo t, Js4 9.5 Hz, H-3), 4.63 (1H, dd, J7a,7 12.1 Hz, H-75), 4.48 (1H, dd, H-7p), 4.31 (1H, dd,
Jia1b 12.4 Hz, H-1,), 4.27 (1H, dd, H-1p), 4.16 (1H, ddd, Js 72 3.1, Js,v 5.7 Hz, H-6), 4.05 (1H,
ddd, J1a2 3.1, Jip2 5.0, J2.3 9.8 Hz, H-2), 2.00 (3H, s, CH3). 1*C NMR (100 MHz, CDCl3) § (ppm)
170.8, 166.3, 166.0, 165.4 (5xCO), 134.0-125.2 (aromas), 76.4 (C-2), 76.3 (C-6), 74.4 (C-4),
69.7 (C-5), 69.5 (C-3), 63.4 (C-7), 62.9 (C-1), 20.8 (CHs3). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott:
[M+H]*=653.20, talalt: [M+H]*=653.75; elemanalizis: szamitott: C, 68.09; H, 4.94; O, 26.97,
talalt: C, 68.11; H, 4.99; O, 26.88; C37H3,011 (652.19).

OBz o] 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-propanoil-D-glicero-b-
BZB?E&&/\O gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozilmetil-
0Bz propanoat) (166b)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a propansav (20 ekv., 0,19 mL, 0,19 g, 2,57 mmol)
reakciojaban K3PO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,28 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint
kaptuk a 166b észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—hexan) 42 mg (49 %)
fehér amorf 166b anyagot kaptunk. R 0.29 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o +20 (c 0.64, CHCIs). H
NMR (400 MHz, CDClz) 6 (ppm) 8.08-7.75 (8H, m, aromas), 7.64—7.18 (12H, m, aromas), 5.92
(1H, pszeudo t, J45 9.8 Hz, H-4), 5.67 (1H, pszeudo t, Js¢ 8.9 Hz, H-5), 5.61 (1H, pszeudo t, Jz4
9.4 Hz, H-3), 4.62 (1H, dd, J7a7 12.1 Hz, H-7.), 4.47 (1H, dd, H-7y), 4.31 (1H, dd, J1a1b 12.4 Hz,
H-1,), 4.28 (1H, dd, H-1y), 4.15 (1H, ddd, Js;72 2.7, Js,7 5.0 Hz, H-6), 4.05 (1H, ddd, J1a2 4.0, J1p,2
8.1, Jzys 9.8 HZ, H-2), 2.31 (1H, dd, JCH2a,CH2b 33, 7.6 HZ, CHza), 2.27 (1H, dd, Csz), 1.08 (3H,
t, J 7.6 Hz, CH3). 3C NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm) 174.2, 166.3, 166.1, 165.4 (5xCO),
133.9-127.8 (aromas), 76.4 (C-2, C-6), 74.4 (C-4), 69.8 (C-5), 69.5 (C-3), 63.4 (C-7), 62.7 (C-
1), 27.4 (CHy), 9.1 (CHs). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+H]*=667.22, talalt:
[M+H]*=667.42; elemanalizis: szamitott: C, 68.46; H, 5.14; O, 26.40, talalt: C, 68.52; H, 5.10;
0, 26.42; CggH34011 (666.21).

0Bz L@ 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-fenilacetil-D-glicero-
Bg;g&&/\o D-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-
0Bz gliikopiranozilmetil-fenilacetat) (166c))

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 2-fenilecetsav (20 ekv., 0,35 g, 2,57 mmol)
reakciojaban K3PO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,28 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint
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kaptuk a 166c¢ étert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—hexan) 54 mg (58 %) vilagos
narancssarga amorf 166¢ anyagot kaptunk. Rs 0.29 (1:2 EtOAc-hexan); [a]p +15 (c 0.43,
CHCl3). *H NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm) 8.08-7.77 (8H, m, aromas), 7.60-7.19 (17H, m,
aromas), 5.90 (1H, pszeudo t, Ja5 9.6 Hz, H-4), 5.63 (1H, pszeudo t, Js5 9.9 Hz, H-5), 5.57 (1H,
pszeudo t, Js4 9.6 Hz, H-3), 4.59 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7,), 4.45 (1H, dd, H-7), 4.34 (1H, dd,
J1a1b 12.3 Hz, H-1,), 4.29 (1H, dd, H-1), 4.12 (1H, ddd, Js7a 3.1, Js 7 5.3 Hz, H-6), 4.02 (1H,
ddd, J1a2 3.0, J1v2 5.1, J25 10.0 Hz, H-2), 3.58 (2H, s, CH,). 3C NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm)
171.3, 166.3, 166.0, 165.4 (5xCO), 133.9-125.2 (aromas), 76.3 (C-2, C-6), 74.4 (C-4), 69.8 (C-
5), 69.5 (C-3), 63.5 (C-7), 63.1 (C-1), 41.0 (CHy). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+H]*=729.23, talalt: [M+H]*=729.83; elemanalizis: szamitott: C, 70.87; H, 4.98; O, 24.15,
talalt: C, 70.78; H, 4.02; O, 24.21; Ca3H3011 (728.23).

OBz o} 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-lipoil-D-glicero-
BE&&&/\O)K/\/% D-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
OBz s-g gliikopiranozilmetil-lipoat) (166d)
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és az a-liponsav
(5 ekv., 0,13 g, 0,64 mmol) reakciojaban KsPO. (5 ekv., 0,14 g, 0,64 mmol) jelenlétében a 4.4.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 166d észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:6 aceton—
hexan) 40 mg (39 %) vilagos sarga amorf 166d anyagot kaptunk. Rs: 0.26 (1:2 EtOAc—hexan),
[«]o +9 (c 0.83, CHCls3). *H NMR (360 MHz, CDCls) & (ppm) 8.18-7.67 (8H, m, aromés), 7.63—
6.98 (12H, m, aromas), 5.92 (1H, pszeudo t, Jas 9.5 Hz, H-4), 5.67 (1H, pszeudo t, Js 9.9 Hz,
H-5), 5.60 (1H, pszeudo t, J34 9.5 Hz, H-3), 4.62 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7.), 4.48 (1H, dd, H-
Tp), 4.29 (2H, dd, J1a 10 12.0 Hz, H-1,, H-1p), 4.16 (1H, ddd, Js 7. 2.8, Js7 5.2 Hz, H-6), 4.05 (1H,
ddd, Jia2 3.9, J1p2 6.1, J23 9.9 Hz, H-2), 3.61-3.45 (1H, m, CH), 3.23-3.00 (2H, m, CHy), 2.53-
2.13 (3H, m, CHz, CHza), 2.00-1.79 (1H, m, CHa), 1.78-1.18 (6H, m, 3xCH>). **C NMR (100
MHz, CDCls3) 8 (ppm) 173.1, 166.2, 166.0, 165.3 (5xCO), 134.1-126.1 (aromas), 76.3 (C-2, C-
6), 74.4 (C-4), 69.8 (C-5), 69.5 (C-3), 63.4 (C-7), 62.7 (C-1), 56.4 (CH), 40.3, 38.6, 34.7, 33.8,
28.8, 24.5 (6xCH). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H0]"=816.23, talalt:
[M+H,0]*=816.67; elemanalizis: szamitott: C, 64.65; H, 5.30; O, 22.03; S, 8.03, talalt: 64.62; H,
5.32; O, 22.05; S, 7.99; C43H42011S; (798.22).

OBz o) 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-(N-benzoilglicil)-
Bé?g&&/\OJK/HY@ D-glicero-p-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-
0Bz o gliikopiranozilmetil-N-benzoilglicinat) (166e)
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és az N-benzoilglicin
(hippursav, 5 ekv., 0,12 g, 0,64 mmol) reakciéjaban K3PO4 (5 ekv., 0,14 g, 0,64 mmol)
jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk a 166e észtert. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:3 EtOAc—hexan) 28 mg (28 %) fehér amorf 166e anyagot kaptunk. Ry: 0.35 (1:1 EtOAC—
hexan); [a]o +9 (c 0.75, CHCI3). 'H NMR (360 MHz, CDCl3) & (ppm) 8.24-7.71 (10H, m,
aromas), 7.66—7.12 (15H, m, aromas), 6.69 (1H, dd, IJnH,cH2a 4.5, InH,cH2o 4.7 Hz, NH), 5.94 (1H,
pszeudo t, Jas 9.6 Hz, H-4), 5.66 (1H, pszeudo t, Js6 9.8 Hz, H-5), 5.60 (1H, pszeudo t, J34 9.6
Hz, H-3), 4.63 (1H, dd, J7a7 12.3 Hz, H-7,), 4.47 (1H, dd, H-7y), 4.42 (1H, dd, J1a1 12.1 Hz, H-
1), 4.40 (1H, dd, H-1y), 4.25 (2H, dd, JchzacHon 5.0 Hz, CH2a, CH2p), 4.15 (1H, ddd, Js,7a 3.1, J6.70
5.2 Hz, H-6), 4.08 (1H, ddd, Jia2 3.6, Jiv2 6.8, J23 9.9 Hz, H-2). *C NMR (90 MHz, CDCls) &
(ppm) 169.8, 166.3, 166.0, 165.6, 165.3 (6xCO), 134.1-126.9 (aromas), 76.5 (C-2), 76.2 (C-6),
74.3 (C-4),69.8 (C-5), 69.5 (C-3), 63.7 (C-7), 63.3 (C-1), 41.9 (CH,). ESI-MS pozitiv moéd (m/z):
szamitott: [M+H]*=772.24, talalt: [M+H]*=772.50; elemanalizis: szamitott: C, 68.48; H, 4.83; N,
1.81; O, 24.88, talalt: C, 68.53; H, 4.82; N, 1.79; O, 24.95; CasH37NO1, (771.23).
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0Bz o} 2,6-Anhidro-1,3,4,5,7-penta-O-benzoil-D-glicero-b-gulo-heptitol

BE(QJ&&/\O (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozilmetil-benzoat) (166f)
OBz A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a benzoesav (40 ekv., 0,63
g, 5,15 mmol) reakcidjaban KsPOs (20 ekv., 0,55 g, 2,57 mmol)
jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk a 166f észtert. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:4 EtOAc-hexan) 20 mg (22 %) fehér amorf 166f anyagot kaptunk. Rs: 0.29 (1:2 EtOAc—
hexan), [a]o +1 (c 0.55, CHCI3). *H NMR (360 MHz, CDCl3) & (ppm) 8.08-7.78 (10H, m,
aromas), 7.56—7.20 (15H, m, aromas), 5.96 (1H, pszeudo t, J15 9.6 Hz, H-4), 5.68 (2H, pszeudo
t,J239.5, J34 9.6, J56 9.5 Hz, H-3, H-5), 4.63 (2H, dd, J1a1p 12.2, J7a75 12.2 Hz, H-1,, H-72), 4.47
(2H, dd, H-1y, H-7y), 4.19 (2H, ddd, J1a2 3.0, Jib2 5.4, J6.72 3.0, Jo.7 5.4 Hz, H-2, H-6). 3C NMR
(90 MHz, CDCls) 6 (ppm) 166.3, 166.1, 165.4 (5xCO), 134.0-128.2 (aromas), 76.5 (C-2, C-6),
74.4 (C-4), 69.8 (C-3, C-5), 63.5 (C-1, C-7). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+H]*=715.22, talalt: [M+H]*=715.67; elemanalizis: szdmitott: C, 70.58; H, 4.80; O, 24.62,

talalt: C, 70.48; H, 4.84; O, 24.56; C42H34011 (714.21).

0Bz o] 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-0O-(2-naftoil)-D-
BE@S&&/\O glicero-p-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-
OBz OO gliikopiranozilmetil-2-naftoat) (166g)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 2-naftoesav
(20 ekv., 0,44 g, 2,57 mmol) reakcidjaban K3PO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,28 mmol) jelenlétében a 4.4.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 166g észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—
hexan) 36 mg (37 %) vilagos barna amorf 1669 anyagot kaptunk. Rs: 0.26 (1:2 EtOAc—hexan);
[¢]o -5 (c 0.91, CHCIs). *H NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm) 8.18-7.72 (10H, m, aromas), 7.70—
7.18 (17H, m, aromas), 5.98 (1H, pszeudo t, Jas 9.7 Hz, H-4), 5.72 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz,
H-5), 5.71 (1H, pszeudo t, J34 9.8 Hz, H-3), 4.69 (1H, dd, J7a7 12.3 Hz, H-73), 4.65 (1H, dd, J1a1b
12.4 Hz, H-1,), 4.56 (1H, dd, H-7p), 4.49 (1H, dd, H-1y), 4.25 (1H, ddd, J¢7a 3.2, J6,; 5.6 Hz, H-
6), 4.21 (1H, ddd, J1a2 3.0, J1p2 5.6, J23 9.7 Hz, H-2). 3C NMR (90 MHz, CDCls)  (ppm) 166.4,
166.3, 166.1, 165.4 (5xCO), 136.4—124.9 (aromas), 76.5 (C-2, C-6), 74.5 (C-4), 70.0 (C-3), 69.8
(C-5), 63.7 (C-7), 63.5 (C-1). ESI-MS pozitiv moéd (m/z): szamitott: [M+Na]*=787.21, talalt:
[M+Na]*=787.75; elemanalizis: szamitott: C, 72.24; H, 4.74; O, 23.01, talalt: C, 72.18; H, 4.76;
0, 23.06; CusH36011 (764.23).

BzO
Bz

OE(')Z o 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-(4-metoxibenzoil)-
oég/\o D-glicero-D-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-g-D-
0Bz )K@OCH gliikopiranozilmetil-4-metoxibenzoat) (166h)

* A 149 (0,10 g, 0,23 mmol) tozilhidrazon ¢és a
4-metoxibenzoesav (20 ekv., 0,39 g, 2,57 mmol) reakcidjaban K3POys (25 ekv., 0,68 g, 3,22 mmol)
jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk a 166h észtert. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:5 aceton—hexan) 28 mg (29 %) fehér amorf 166h anyagot kaptunk. Ry: 0.24 (1:2 EtOAc—
hexan); [a]o —3 (c 0.68, CHCIs). *H NMR (400 MHz, CDCl3) § (ppm) 8.20-7.65 (10H, m,
aromas), 7.61-7.15 (12H, m, aromas), 6.85—6.76 (2H, m, aromas), 5.95 (1H, pszeudo t, J34 9.7,
Jas 9.7 Hz, H-4), 5.68 (2H, pszeudo t, H-3, H-5), 4.63 (1H, dd, J7am 12.2 Hz, H-7,), 4.60 (1H,
dd, Jia10 12.1 Hz, H-1,), 4.47 (1H, dd, H-7y), 4.43 (1H, dd, H-1y), 4.19 (1H, ddd, Js6 9.7, Js,7a 3.1,
Js,7 5.5 Hz, H-6), 4.18 (1H, ddd, J1a2 3.0, J1v2 5.5, J23 9.7 Hz, H-2), 3.84 (3H, s, CH3). °C NMR
(90 MHz, CDCls) 8 (ppm) 166.3, 166.1, 166.0, 165.4 (5xCO), 164.0-113.5 (aromas), 76.5 (C-2),
76.4 (C-6), 74.5 (C-4), 69.8 (C-3, C-5), 63.5 (C-7), 63.2 (C-1), 55.6 (CHs3). ESI-MS pozitiv mdd
(m/z): szamitott: [M+Na]*=767.21, talalt: [M+Na]*=767.50; elemanalizis: szamitott: C, 69.35;
H, 4.87; 0, 25.78, talalt: C, 69.42; H, 4.86; O, 25.80; C43Hz6012 (744.22).
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0Bz 0 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-(4-hidroxibenzoil)-
BE‘QO/&&/\O D-glicero-p-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
0Bz on gliikopiranozilmetil-4-hidroxibenzoat) (166i)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 4-hidroxibenzoesav
(20 ekv., 0,36 g, 2,57 mmol) reakcidjaban KsPO4 (20 ekv., 0,55 g, 2,57 mmol) jelenlétében a 4.4.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 166i észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—
hexan) 40 mg (43 %) vilagos barna amorf 166i anyagot kaptunk. Rs: 0.44 (1:1 EtOAc-hexan);
[«]o -3 (c 1.06, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.18-7.66 (10H, m, aromas), 7.65-7.15
(12H, m, aromas), 6.79-6.70 (2H, m, aromas), 5.95 (1H, pszeudo t, Ja5 9.9 Hz, H-4), 5.69 (1H,
pszeudo t, Jsg 9.7 Hz, H-5), 5.69 (1H, pszeudo t, J34 9.9 Hz, H-3), 4.63 (1H, dd, J7a7, 12.2 Hz,
H-7,), 4.60 (1H, dd, J1a10 12.1 Hz, H-1,), 4.47 (1H, dd, H-7), 4.44 (1H, dd, H-15), 4.19 (1H, ddd,
Jo7a 2.7, Jo7b 5.4 Hz, H-6), 4.18 (1H, ddd, Jia2 2.5, Jiv2 5.4, J23 9.9 Hz, H-2). 1*C NMR (100
MHz, CDCls) & (ppm) 166.1, 166.0, 165.4 (5xCQO), 160.3—115.0 (aromas), 76.5 (C-2), 76.4 (C-
6), 74.5 (C-4), 69.8 (C-3, C-5), 63.5 (C-7), 63.1 (C-1). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+H]*=731.21, talalt: [M+H]*=731.17; elemanalizis: szamitott: C, 69.04; H, 4.69; O, 26.27,
talalt: C, 69.10; H, 4.66; O, 26.30; C42H34012 (730.21).

OBz o] 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-O-(4-nitrobenzoil)-D-
BZB‘%&&/\O glicero-p-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
0Bz gliikopiranozilmetil-4-nitrobenzoat) (166j)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 4-nitrobenzoesav
(20 ekv., 0,43 g, 2,57 mmol) reakcidjaban K3PO4 (25 ekv., 0,68 g, 3,22 mmol) jelenlétében a 4.4.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 166j észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—
hexan) 50 mg (51 %) sarga amorf 166j anyagot kaptunk. Rs: 0.27 (1:2 EtOAc—hexan); [a]p +2 (C
1.25, CHCls3). *H NMR (400 MHz, CDClIs) & (ppm) 8.37-8.07 (4H, m, aromas), 8.04-7.70 (8H,
m, aromas), 7.66-7.07 (12H, m, aromas), 5.98 (1H, pszeudo t, Ja5 9.8 Hz, H-4), 5.71 (1H,
pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.69 (1H, pszeudo t, Js4 9.8 Hz, H-3), 4.66 (2H, dd, H-1,, H-72), 4.52
(1H, dd, Jia1b 12.2 Hz, H-7}), 4.44 (1H, dd, J7a7, 12.2 Hz, H-1p), 4.22 (1H, ddd, Js7a 3.0, Js,;70 5.4
Hz, H-6), 4.19 (1H, ddd, J1a2 3.1, J1p2 5.5, J2.3 9.6 Hz, H-2). 3C NMR (100 MHz, CDCls) § (ppm)
166.1, 166.0, 165.4, 164.3 (5xCO), 150.7-123.1 (aromas), 76.5 (C-2), 76.0 (C-6), 74.2 (C-4),
69.6 (C-3, C-5), 63.9 (C-7), 63.2 (C-1). APCI-MS pozitiv moéd (m/z): szamitott: [M+H]*=760.20,
talalt: [M+H]*=759.83; elemanalizis: szamitott: C, 66.40; H, 4.38; N, 1.84; O, 27.38, talalt C,
66.36; H, 4.36; N, 1.83; O, 27.35; Ca2H33NO13 (759.20).

NO,

0Bz o] 1-O-(4-Aminobenzoil)-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-
Bé"g&&/\o p-glicero-p-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
0Bz gliikopiranozilmetil-4-aminobenzoat) (166k)

2 A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 4-aminobenzoesav
(3 ekv., 0,05 g, 0,39 mmol) reakcidjaban K3POs (8 ekv., 0,22 g, 1,03 mmol) jelenlétében a 4.4.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 166k észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—
hexan) 34 mg (36 %) sarga amorf 166k anyagot kaptunk. Rs: 0.36 (1:1 EtOAc-hexan); [a]o -5
(c 0.38, CHClIs3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm) 8.10-7.68 (10H, m, aromas), 7.62—7.11
(12H, m, aromas), 6.57-6.48 (2H, m, aromas), 5.95 (1H, pszeudo t, Ja5 9.5 Hz, H-4), 5.68 (1H,
pszeudo t, Jsg 10.0 Hz, H-5), 5.67 (1H, pszeudo t, J23 10.0, J34 9.5 Hz, H-3), 4.62 (1H, dd, Js7a
2.7, Jzam 12.2 Hz, H-7,), 4.59 (1H, dd, J1a10 12.2, J1a2 2.7, Hz, H-1,), 4.47 (1H, dd, Js7 5.5 Hz,
H-7y), 4.40 (1H, dd, Ji,2 5.5, H-1p), 4.25 (2H, br s, NHy), 4.19 (2H, ddd, H-2, H-6). 1*C NMR
(100 MHz, CDCls) 8 (ppm) 166.3, 166.1, 165.4 (5xCO), 151.7-113.1 (aromas), 76.6 (C-2), 76.4
(C-6), 74.5 (C-4), 69.8 (C-3, C-5), 63.5 (C-7), 63.0 (C-1). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott:
[M+Na]*=752.21, talalt: [M+Na]*=752.42; elemanalizis: szamitott: C, 69.13; H, 4.83; N, 1.92;
0, 24.12, talalt: C, 69.10; H, 4.81; N, 1.92; O, 24.11; C42H3sNOq1 (729.22).
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BzO

’éB&Z/\ O NH; 1-O-(2-Aminobenzoil)-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-
BzO (o)

glicero-D-gulo-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-

0Bz gliikopiranozilmetil-2-aminobenzoat) (166l)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 2-aminobenzoesav
(20 ekv., 0,35 g, 2,57 mmol) reakcidjaban KsPO4 (15 ekv., 0,41 g, 1,93 mmol) jelenlétében a
4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk a 1661 észtert. Oszlopkromatografis tisztitdas utan (1:5
aceton—hexan) 48 mg (51 %) narancssarga amorf 166l anyagot kaptunk. Rs: 0.27 (1:2 EtOAc—
hexan); [e]p +2 (¢ 1.10, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm) 8.07—-7.67 (9H, m, aromas),
7.63-7.09 (13H, m, aromas), 6.63—6.55 (1H, m, aromas), 6.55-6.46 (1H, m, aromatas), 5.96 (1H,
pszeudo t, Ja5 9.9 Hz, H-4), 5.69 (1H, pszeudo t, Js 9.8 Hz, H-5), 5.67 (2H, br s, NH,), 5.66 (1H,
pszeudo t, Ja4 9.8 Hz, H-3), 4.63 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-72), 4.59 (1H, dd, J1a1n 12.1 Hz, H-
1.), 4.46 (1H, dd, H-7y), 4.43 (1H, dd, H-1p), 4.19 (1H, ddd, Js 74 2.8, J6.7 5.4 Hz, H-6), 4.18 (1H,
ddd, J122 2.9, J1v2 5.7, J23 9.8 Hz, H-2). 3C NMR (90 MHz, CDCls) § 167.6, 166.3, 166.1, 165.4
(5xCO), 151.0-116.0 (aromas), 76.6 (C-2), 76.4 (C-6), 74.5 (C-4), 69.9 (C-3), 69.8 (C-5), 63.4
(C-7), 62.8 (C-1). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=752.21, talalt:
[M+Na]*=752.42; elemanalizis: szamitott: C, 69.13; H, 4.83; N, 1.92; O, 24.12, talalt: C, 69.01;
H, 4.85; N, 1.93; O, 24.18; C4H3sNO11 (729.22).

(2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glicero-
BzogB&Z/\ Q  OAc QAc D-gulo-heptitol-1-il)-2,3,4,5,6-penta-O-acetil-D-
820 0 OAc  galaktonat) (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
OAc OAc gliikopiranozilmetil-2°,3*,4°,5 6’-penta-O-acetil-D-
galaktonat) (166m)
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 2,3,4,5,6-penta-O-acetil-D-galaktonsav'® (5 ekv.,
0,26 g, 0,64 mmol) reakciojaban K3POq (5 ekv., 0,14 g, 0,64 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos
eljaras szerint kaptuk a 166m észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:3 EtOAc—hexan) 62
mg (48 %) fehér amorf 166m anyagot kaptunk. Rs: 0.24 (1:1 EtOAc—hexan); [a]p +13 (c 1.06,
CHCI3). 'H NMR (360 MHz, CDCls) & (ppm) 8.15-7.75 (8H, m, aromas), 7.60-7.19 (12H, m,
aromas), 5.90 (1H, pszeudo t, J45 9.8 Hz, H-4), 5.70 (1H, pszeudo t, Js 10.1 Hz, H-5), 5.56 (1H,
dd, Js 4 9.9 Hz, H-3"), 5.54 (1H, pszeudo t, J34 9.5 Hz, H-3), 5.44 (1H, dd, Js s 1.8 Hz, H-4"),
5.33 (1H, ddd, Js 62 5.3, Js 6p> 7.1 Hz, H-5"), 5.16 (1H, d, J>'3- 1.6 Hz, H-2"), 4.62 (1H, dd, J7a7
12.2 Hz, H-7,), 4.48 (1H, dd, H-7p), 4.43 (1H, dd, J1a10 12.1 Hz, H-1,), 4.27 (1H, dd, Jsx 6 11.6
Hz, H-65"), 4.22 (1H, dd, H-1p), 4.15 (1H, ddd, Js7a 3.2, Js7v 4.7 Hz, H-6), 4.07 (1H, ddd, Jia2
2.2,J1525.5, J23 9.6 Hz, H-2), 3.91 (1H, dd, H-61"), 2.18, 2.10, 2.08, 2.04, 1.96 (15H, 5s, 5xCH3).
13C NMR (90 MHz, CDCl3) § (ppm) 170.5, 170.2, 169.6, 169.3, 167.0, 166.3, 166.0, 165.4
(9xCO), 133.9-127.9 (aromas), 100.1 (C-17), 76.3 (C-6), 76.2 (C-2), 74.5 (C-4), 69.7 (C-5), 69.4,
69.3 (C-27, C-3), 68.0 (C-37), 67.8 (C-4"), 67.7 (C-57), 64.5 (C-1), 63.5 (C-7), 62.1 (C-6"), 20.9,
20.8, 20.7, 20.5 (5xCHs3). ESI-MS pozitiv moéd (m/z): szamitott: [M+H0]"=1016.29, talalt:
[M+H20]"=1016.42; elemanalizis: szamitott: C, 61.32; H, 5.05; O, 33.63, talalt: C, 61.41; H,
5.10; O, 33.58; Cs1H20021 (998.28).

OBz

OBz 0 (2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glicero-b-gulo-
BZB?E&&/\O 0Bz heptitol-1-il)-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-
OBz g gulo-heptonat (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikkopiranozilmetil-
BzO C-(2°,3’,4’,6’-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)formiat)
OBz
oBz (166n)
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon ¢és a C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-
gliikopiranozil)hangyasav'® (5 ekv., 0,40 g, 0,64 mmol) reakciéjaban K3POs (4 ekv., 0,11 g, 0,51
mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk a 166n észtert. Oszlopkromatografias
tisztitas utan (1:4 EtOAc-hexan) 94 mg (60 %) fehér amorf 166n anyagot kaptunk. Ry: 0.49 (1:1
EtOAc-hexan), [a]o -1 (c 0.08, CHCIs). *H NMR (360 MHz, CDCls) & (ppm) 8.16-7.71 (16H,
m, aromas), 7.65-7.14 (24H, m, aromas), 5.85 (1H, pszeudo t, J34 9.6 Hz, H-3), 5.78 (1H,
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pszeudo t, J45 9.6 Hz, H-4), 5.68 (1H, pszeudo t, J4+ s 9.5 Hz, H-4"), 5.66 (1H, pszeudo t, J 23
9.3 Hz, H-2), 5.59 (1H, pszeudo t, Js6 9.3 Hz, H-5), 5.44 (1H, pszeudo t, J34 9.6 Hz, H-3), 4.59
(1H, dd, Jex e 12.3 Hz, H-64"), 4.47 (1H, dd, H-6v), 4.45 (1H, dd, H-1,), 4.40 (1H, dd, H-75),
4.32 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7y), 4.19 (1H, dd, Jia1b 12.1 Hz, H-1p), 4.14 (1H, d, J;- 2> 9.8 Hz,
H-1%), 4.00 (1H, ddd, Js e 3.0, Js 6 5.1 Hz, H-5), 3.96 (1H, ddd, Js7a 3.4, Js 5.1 Hz, H-6),
3.85 (1H, ddd, Jia2 3.0, Jip2 6.8, J23 9.8 Hz, H-2). 3C NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm) 166.5,
166.3, 166.2, 166.0, 165.9, 165.4, 165.3, 165.2 (9xCO), 134.0-126.4 (aromas), 76.7 (C-1"), 76.5
(C-5%),76.2 (C-2, C-6), 74.2 (C-4), 73.8 (C-3"), 70.2 (C-2), 70.0 (C-3), 69.7 (C-5), 69.4 (C-4’),
64.9 (C-1), 63.3 (C-6°, C-7). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H]*=1217.34, talalt:
[M+H]*=1217.58; elemanalizis: szamitott: C, 69.07; H, 4.64; O, 26.29, talalt: C, 69.18; H, 4.55;
O, 26.37; C70Hs56020 (1216.34).

heptitol-1-il)-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-acetil-D-glicero-L-
manno-heptonat (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
AcO MDA gliikopiranozilmetil-C-(2°,3,4°,6°-tetra-O-acetil-p-D-
AcO galaktopiranozil)formiat) (1660)

A 149 (0,10 g 0,13 mmol) tozilhidrazon ¢és a C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-
galaktopiranozil)hangyasav*® (5 ekv., 0,24 g, 0,64 mmol) reakciéjaban KsPO, (3 ekv., 0,08 g,
0,39 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk a 1660 észtert.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:3 aceton—hexan) 72 mg (58 %) fehér amorf 1660 anyagot
kaptunk. Rs: 0.31 (1:1 EtOAc-hexan); [a]p +11 (c 0.55, CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) &
(ppm) 8.14-7.71 (8H, m, aromas), 7.64—7.13 (12H, m, aromas), 5.93 (1H, pszeudo t, J15 9.7 Hz,
H-4), 5.70 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.9 Hz, H-5), 5.50 (1H, pszeudo t, J34 9.5 Hz, H-3), 5.42 (1H, dd,
Js s 0.8 Hz, H-4%), 5.38 (1H, pszeudo t, J»- 3 10.2 Hz, H-2"), 5.03 (1H, dd, J3 4 3.4 Hz, H-3"),
4.63 (1H, dd, J7am 12.3 Hz, H-74), 4.49 (1H, dd, H-7p), 4.49 (1H, dd, H-1.), 4.19 (1H, dd, Jia1b
12.2 Hz, H-1p), 4.17 (1H, ddd, Js7a 3.0, Js7 5.0 Hz, H-6), 4.14 (1H, dd, Jex 6’ 11.5 Hz, H-65),
4.10 (1H, dd, H-6v"), 4.07 (1H, ddd, J1a2 2.5, Ji2 7.1, J23 9.7 Hz, H-2), 3.89 (1H, dd, Ji-» 12.3
Hz, H-1°), 3.84 (1H, ddd, Js 6. 6.5, J5. 6 6.6 Hz, H-5"), 2.13, 2.04, 2.03, 2.00 (12H, 4s, 4xCHs).
13C NMR (90 MHz, CDCl3) & (ppm) 170.4, 170.1, 169.7, 166.7, 166.2, 166.0, 165.4, 165.3
(9%CO), 134.0-127.8 (aromas), 76.6 (C-1"), 76.3 (C-2, C-5), 74.6 (C-57), 74.3 (C-4), 71.6 (C-3"),
69.7 (C-3, C-5), 67.1 (C-4"), 66.5 (C-2°), 64.5 (C-1), 63.3 (C-7). 61.5 (C-6"), 20.7 (4xCH3). ESI-
MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=991.26, talalt: [M+Na]*=991.58; elemanalizis:
szamitott: C, 61.98; H, 4.99; O, 33.02, talalt: C, 61.90; H, 4.98; O, 32.98; CsoH1sO2 (968.27).

OBOz o) (2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glicero-D-gulo-
Bﬁgo/&/\o OAc
OBz 0

BzO

Bz D-gulo-heptitol-1-il)-1,2-O-izopropilidén-3,5-O-

’éB&Z/\ 0 (2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glicero-
0 0
0Bz )0%/00 2 benzilidén-a-D-gliikofuranuronat (2,3,4,6-tetra-O-
o} benzoil-p-D-glitkopiranozilmetil-1°,2°-O-izopropilidén-
oq< 3’,5’-0O-benzilidén-a-D-gliikofuranuronat) (166p)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a C-(1,2-O-
izopropilidén-3,4-O-benzilidén-a-D-gliikofuranozil)uronsav*! (5 ekv., 0,21 g, 0,64 mmol)
reakciojaban KsPOs (5 ekv., 0,14 g, 0,64 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 166p észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:3 aceton—hexan) 78 mg (66 %) fehér amorf
166p anyagot kaptunk. Rs: 0.26 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o +11 (c 0.53, CHCIs). *H NMR (400
MHz, CDCls) 6 (ppm) 8.14-7.66 (8H, m, aromas), 7.62—7.16 (17H, m, aromas), 6.09 (1H, d, J;- »-
3.7 Hz, H-1"), 6.02 (1H, s, CH), 5.95 (1H, pszeudo t, Js5 9.7 Hz, H-4), 5.64 (1H, pszeudo t, Js ¢
9.8 Hz, H-5), 5.57 (1H, pszeudo t, J34 9.7 Hz, H-3), 5.00 (1H, s, H-5), 4.67 (1H, d, H-2"), 4.58
(1H, s, H-3%), 4.57 (1H, dd, H-74), 4.55 (1H, s, H-4"), 4.49 (1H, dd, Jia1» 12.4 Hz, H-1,), 4.45
(1H, dd, J7a7 11.8 Hz, H-7y), 4.42 (1H, dd, 1H, H-1y), 4.14 (1H, ddd, Js 72 3.1, Js,70 5.0 Hz, H-6),
4.18 (1H, ddd, J1a2 2.5, Jin2 4.5, Jo3 10.0 Hz, H-2), 1.58, 1.36 (6H, 2s, 2xCH3). 3C NMR (90
MHz, CDCl3) & (ppm) 169.1, 166.2, 166.0, 165.4, 165.2 (5xCO), 137.8-125.7 (aromas), 112.4
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(kvat. C, izopropilidén), 105.3 (C-17), 96.2 (CH, benzilidén), 84.0 (C-2"), 77.9 (C-3"), 76.5 (C-
6), 76.1 (C-2), 74.2 (C-4), 74.0 (C-57), 72.6 (C-4"), 69.7 (C-5), 69.3 (C-3), 63.4 (C-7), 63.3 (C-
1), 26.9, 26.4 (2xCHj). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=937.27, talalt:
[M+Na]*=937.58; elemanalizis: szamitott: C, 66.95; H, 5.07; O, 27.98, talalt: C, 66.89; H, 5.08;
0, 27.94; Cs1H46016 (914.28).

AcO_oac o 1,3,457-Penta-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptitol
Q O)k (2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozilmetil-acetat) (170a)

OAc A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és az ecetsav (20 ekv., 0,22 mL,
3,78 mmol) reakcidjaban K3POs (10 ekv., 0,40 g, 1,89 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 170a észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—hexan) 39 mg (51
%) fehér amorf 170a anyagot kaptunk. Ry 0.24 (1:1 EtOAc-hexan); [a]p +8 (c 0.48, CHCI5). *H
NMR (360 MHz, CDClz) 6 (ppm) 5.44 (1H, dd, Js6 0.8 Hz, H-5), 5.25 (1H, pszeudo t, J3 4 10.1
Hz, H-3), 5.06 (1H, dd, Jas 3.4 Hz, H-4), 4.26 (1H, dd, J1a1b 12.3 Hz, H-1,), 4.15 (1H, dd, J7a
11.4 Hz, H-7,), 4.13 (1H, dd, H-1p), 4.10 (1H, dd, H-7y), 3.91 (1H, ddd, Js 72 6.6, Js;m 6.6 Hz, H-
6), 3.67 (1H, ddd, J1a2 2.4, Jin2 5.6, J23 9.9 Hz, H-2), 2.17, 2.10, 2.05, 1.99 (15H, 5s, 5xCHa).
13C NMR (90 MHz, CDCls) § (ppm) 170.8, 170.5, 170.3, 169.7 (5xCO), 76.5 (C-2), 74.4 (C-6),
72.1 (C-4), 67.6 (C-5), 66.1 (C-3), 62.8 (C-1), 61.6 (C-7), 20.9, 20.8, 20.7 (5xCHz). ESI-MS
pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]"=427.12, talalt: [M+Na]*=427.50; elemanalizis: szamitott:
C, 50.50; H, 5.98; 0, 43.52, talalt: C, 50.42; H, 5.97; O, 43.56; C17H24011 (404.13).

AcO

ACO _opc o 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-O-propanoil-D-glicero-L-
ACO&/\O)K/ manno-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozilmetil-
OAc propanoat) (170b)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a propansav (5 ekv., 0,07 mL, 0,95 mmol)
reakciojaban K3POs (4 ekv., 0,16 g, 0,76 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 170b észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—hexan) 27 mg (30 %) fehér amorf
170b anyagot kaptunk. R 0.27 (1:1 EtOAc-hexan); [a]o +7 (c 0.72, CHCl3). *H NMR (400
MHz, CDCl3) & (ppm) 5.43 (1H, dd, Js6 0.7 Hz, H-5), 5.26 (1H, pszeudo t, Jz4 10.1 Hz, H-3),
5.05 (1H, dd, J45 3.4 Hz, H-4), 4.25 (1H, dd, J1a10 12.3 Hz, H-1,), 4.16 (1H, dd, H-1p), 4.11 (1H,
dd, J7a7 11.4 Hz, H-7,), 4.10 (1H, dd, H-7y), 3.91 (1H, ddd, Jg 72 6.6, Js,70 6.6 Hz, H-6), 3.67 (1H,
ddd, J1a22.4, Jiv2 5.4, J23 9.8 Hz, H-2), 2.47-2.31 (2H, m, CH>), 2.16, 2.05, 1.99 (12, 4s, 4<CH3),
1.16 (3H, t, J 7.6 Hz, CHs). 3C NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm) 174.1, 170.5, 170.3, 170.2, 169.7
(5xCO0), 76.6 (C-2), 74.5 (C-6), 72.2 (C-4), 67.7 (C-5), 66.2 (C-3), 62.6 (C-1), 61.7 (C-7), 27.6
(CHy), 20.8, 20.7 (4xCH3), 9.1 (CHs). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H]*=419.15,
talalt: [M+H]*=419.00; elemanalizis: szamitott: C, 51.67; H, 6.26; O, 42.06, talalt: C, 51.61; H,
6.29; O, 42.01; C1gH26011 (418.15).

AcO_oac o 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-O-fenilacetil-D-glicero-L-
Aco&&/\ manno-heptitol (2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-
o ) . .
OAc galaktopiranozilmetil-fenilacetat) (170c)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a 2-fenilacetsav (2 ekv., 0,05 g, 0,38 mmol)
reakciojaban KsPOs (4 ekv., 0,16 g, 0,76 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 170c észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—hexan) 22 mg (25 %) fehér amorf
170c anyagot kaptunk. R¢: 0.30 (1:1 EtOAc-hexan); [a]p +3 (¢ 0.18, CHCI3). *H NMR (360 MHz,
CDCls) 6 (ppm) 7.38-7.20 (5H, m, aromas), 5.43 (1H, dd, Js6 0.8 Hz, H-5), 5.25 (1H, pszeudo t,
Jas4 10.1 Hz, H-3), 5.05 (1H, dd, Js5 3.4 Hz, H-4), 4.25 (1H, dd, J1a1p 12.3 Hz, H-1,), 4.19 (1H,
dd, H-1y), 4.13 (1H, dd, J7a7 11.3 Hz, H-72), 4.09 (1H, dd, H-7b), 3.89 (1H, ddd, Je7a 6.6, J670
6.6 Hz, H-6), 3.68 (2H, s, CH>), 3.66 (1H, ddd, Jia2 2.5, J1b2 5.7, J2,3 10.0 Hz, H-2), 2.16, 2.05,
2.03, 1.99 (12H, 4s, 4xCH3). *3C NMR (90 MHz, CDCls) 5 171.4, 170.5, 170.3, 169.8 (5xCO),
134.1-126.9 (aromas) 76.6 (C-2), 74.5 (C-6), 72.2 (C-4), 67.7 (C-5), 66.3 (C-3), 63.3 (C-1), 61.6
(C-7), 41.2 (CH2), 20.8, 20.7 (4xCHzs). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+H]*=481.17,
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talalt: [M+H]*=481.33; elemanalizis: szamitott: C, 57.50; H, 5.87; O, 36.63, talalt: C, 57.56; H,
5.88; O, 36.68; C23H28011 (480.16).

ACO__oac o (3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-dezoxi-D-glicero-L-manno-
Ao 07, 0Bz heptitol-1-il)-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-
OAc gulo-heptonat (2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozilmetil-
BzO C-(2°,3’,4°,6°-tetra-O-benzoil-p-D-glitkopiranozil)formiat) (170d)
o2z A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a C-(2,3,4,6-tetra-O-

benzoil-B-D-gliikopiranozil)hangyasav'®® (5 ekv., 0,59 g, 0,95 mmol)
reakciojaban K3PO, (3 ekv., 0,12 g, 0,57 mmol) jelenlétében a 4.4. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 170d észtert. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—hexan) 138 mg (75 %) fehér
amorf 170d anyagot kaptunk. Rs: 0.21 (1:1 EtOAc-hexén); [a]o —12 (c 0.83, CHCI3). 'H NMR
(360 MHz, CDCls) 6 (ppm) 8.16-7.76 (8H, m, aromas), 7.64—7.19 (12H, m, aromas), 5.97 (1H,
pszeudo t, J3- 4 9.8 Hz, H-37), 5.74 (1H, pszeudo t, J»- 5 9.6 Hz, H-4°), 5.71 (1H, pszeudo t, J» 3
9.5 Hz, H-2"), 5.38 (1H, dd, J56 0.7 Hz, H-5), 5.08 (1H, pszeudo t, J34 10.0 Hz, H-3), 4.95 (1H,
dd, Jss 3.4 Hz, H-4), 4.66 (1H, dd, Jex 6> 12.3 Hz, H-64"), 4.54 (1H, dd, H-61"), 4.41 (1H, d, J1»
9.8 Hz, H-1), 4.31 (1H, dd, Jia2 12.1 Hz, H-1,), 4.21 (1H, ddd, Js' 62 3.2, J56p> 5.0 Hz, H-5),
4.08 (1H, dd, H-1p), 4.00 (1H, dd, J7a7 11.2 Hz, H-7,), 3.92 (1H, dd, H-7), 3.78 (1H, ddd, Js7a
6.1, Js; 7.4 Hz, H-6), 3.60 (1H, ddd, Jia2 2.3, Jib2 7.4, J2,3 9.7 Hz, H-2), 2.12, 2.02, 1.97, 1.96
(12H, 4s, 4xCHs). *3C NMR (90 MHz, CDCls) & (ppm) 170.3, 170.1, 169.8, 166.6, 166.2, 165.9,
165.2 (9xCO), 133.8-127.9 (aromas), 77.0 (C-1"), 76.5 (C-5), 76.3 (C-2), 74.0 (C-6), 73.7 (C-
3%),71.9 (C-4),70.4 (C-2"), 69.3 (C-4"), 67.4 (C-5), 66.4 (C-3), 64.9 (C-1), 63.3 (C-67), 61.1 (C-
7), 20.7, 20.6 (5xCHs). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+H]*=969.28, talalt:
[M+H]*=969.00; elemanalizis: szamitott: C, 61.98; H, 4.99; O, 33.02, talalt: C, 61.92; H, 5.02;
0, 33.06; CsoHas020 (968.27).

4.5. Altalanos eljaras 2,3,4,6-tetra-O-acil-p-D-glikopiranozilmetil-szulfidok
eléallitasara (171, 172)

Vizmentes 1,4-dioxanhoz (15 mL) tiolt (5—20 mmol), kalium-foszfatot (2—10 mmol) adtunk, és
a kapott szuszpenziot kevertetés kozben forrasig melegitettiik. Ehhez a C-(2,3,4,6-tetra-O-acil-f3-
D-glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon (149 vagy 150 (1 mmol)) absz. 1,4-dioxanos (15 mL)
oldatat 10 perc alatt csepegtettiik. A reakcid lejatszodasa utan (20 perc—2,5 6ra), (VRK, eluens:
149 1:2 EtOAc—hexan; 150 1:1 EtOAc—hexan) a reakcioelegyet szobahdmérsékletre hiitottiik, az
oldhatatlan részeket kiszlrtiik, absz. 1,4-dioxannal (3 x 20 mL) mostuk, az oldészert vakuumban
eltavolitottuk, a nyersterméket oszlopkromatografiasan tisztitottuk (eluens: az adott vegyiiletnél
tiintettiik fel).

0Bz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-etil-1-tio-D-glicero-D-gulo-
Bﬁ?é&/\s/\ heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozilmetil)-etil -
0Bz szulfid) (171a)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és az etantiol (20 ekv., 0,19 mL, 0,16 g, 2,57 mmol)
reakciojaban K3POg4 (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras szerint
kaptuk a 171a szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—hexan) 43 mg (51 %)
fehér amorf 171a anyagot kaptunk. R 0.37 (1:2 EtOAc-hexan); [a]p +18 (¢ 0.88, CHCI3),% [a]o
+23.5 (¢ 0.47 CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCl3) § 8.11-7.75 (8H, m, aromas), 7.60—7.22 (12H,
m, aromas), 5.90 (1H, pszeudo t, Jas 9.6 Hz, H-4), 5.65 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.55
(1H, pszeudo t, Js4 9.7 Hz, H-3), 4.64 (1H, dd, J7az 12.2 Hz, H-7.), 4.45 (1H, dd, H-7y), 4.14
(1H, ddd, Js7a 2.9, Js7 5.5 Hz, H-6), 4.01 (1H, ddd, J1a2 4.4, J1p2 6.0, J23 10.0 Hz, H-2), 2.80
(1H, dd, Jia10 14.5 Hz, H-1.), 2.76 (1H, dd, H-1), 2.71-2.56 (2H, m, CHy), 1.14 (3H, t, J 7.4 Hz,
CHs). 3C NMR (100 MHz, CDCls) 6 166.3, 166.1, 165.5, 165.4 (4xCO), 133.8-128.1 (aromés),
80.3 (C-2), 76.3 (C-6), 74.5 (C-4), 72.1 (C-3), 69.9 (C-5), 63.4 (C-7), 33.1 (C-1), 27.6 (CH>),
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14.7 (CHs). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=677.18, talalt: [M+Na]*=677.58;
CsoHaO20 (968.27). Az adatok az irodalmi értekekkel j6 egyezést mutattak.%?

OBz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-(1-propil)-1-tio-D-glicero-
Bécz’&&/\s/\/ Dp-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozilmetil)-
0Bz propil-szulfid) (171b)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a propantiol (20 ekv., 0,23 mL, 0,20 g, 2,57 mmol)
reakcidjaban K3PO, (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras szerint
kaptuk a 171b szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:10 aceton—hexan) 25 mg (29 %)
sarga amorf 171b anyagot kaptunk. Rs: 0.39 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o +24 (c 0.88, CHCIs). *H
NMR (400 MHz, CDCls) 6 8.14-7.76 (8H, m, aromas), 7.64—7.21 (12H, m, aromas), 5.90 (1H,
pszeudo t, Jas 9.8 Hz, H-4), 5.66 (1H, pszeudo t, Js6 9.6 Hz, H-5), 5.55 (1H, pszeudo t, J34 9.5
Hz, H-3), 4.64 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-72), 4.45 (1H, dd, H-7y), 4.14 (1H, ddd, Js72 2.9, Js,7v 5.3
Hz, H-6), 4.00 (1H, ddd, J1a2 2.7, J1p2 5.3, J2,3 10.1 Hz, H-2), 2.79 (1H, dd, J1a1p 14.3 Hz, H-1,),
2.74 (1H, dd, H-1,) 2.66-2.50 (2H, m, S-CH>), 1.58-1.44 (2H, m, CH>), 0.86 (3H, t, J 7.4 Hz,
CHj3). 13C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.3, 166.1, 165.5, 165.4 (4xCO), 133.8—128.2 (aromas),
80.1 (C-2), 76.3 (C-6), 74.5 (C-4), 72.1 (C-3), 69.9 (C-5), 63.4 (C-7), 35.7 (S—CHy), 33.4 (C-1),
22.9 (CHy), 13.4 (CHas). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=691.20, talalt:
[M+Na]+:691.92, CsoH48020 (968.27); C3gH3609S (668.21).

OBz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-[(1,1-dimetil)decil]-1-
B%g&&/\SM tio-D-glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
OBz ! gliikopiranozilmetil)-((1,1-dimetil)decil)-szulfid) (171c)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 2-metilundekan-2-tiol (20 ekv., 0,23 mL, 0,20 g,
2,57 mmol) reakcidjaban KsPO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 171c szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:10 aceton—hexan) 18 mg
(17 %) vilagos sarga amorf 171c anyagot kaptunk. Rs: 0.47 (1:2 EtOAc—hexan); [a]p —1 (¢ 0.59,
CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.13-7.74 (8H, m, aromés), 7.65-7.17 (12H, m, aromas),
5.87 (1H, pszeudo t, Ja5 9.6 Hz, H-4), 5.65 (1H, pszeudo t, Js6 9.5 Hz, H-5), 5.49 (1H, pszeudo
t,J239.9, J34 9.0, Hz, H-3), 4.60 (1H, dd, J674 2.1, J7am 12.1 Hz, H-72), 4.46 (1H, dd, Js 7 5.4 H-
Tv), 4.19-4.06 (1H, m, H-6), 3.99-3.83 (1H, m, H-2), 2.83-2.61 (2H, m, H-1,, H-1p), 2.00-0.50
(25H, m, dodecil CH,, CH3). **C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.3, 166.1, 165.6, 165.4 (4xCO),
134.4-128.1 (aromas), 79.2 (C-2), 76.3 (C-6), 74.5 (C-4), 72.7 (C-3), 70.0 (C-5), 63.5 (C-7),
60.0-10.0 (C-1, kvat. C, 8<CHy, 3xCH3). ESI-MS pozitiv mdd (m/z): szamitott: [M+K]*=833.31,
talalt: [M+K]*=833.83; C47H540¢S (794.35).

OBz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-ciklohexil-1-tio-D-glicero-
Bé‘%&&/\s D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-d-gliikopiranozilmetil)-
0Bz ciklohexil-szulfid) (171d)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a ciklohexantiol (20 ekv., 0,31 mL, 0,30 g, 2,57
mmol) reakcidjaban KsPOs (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 171d szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:10 aceton—hexan) 35 mg
(39 %) fehér amorf 171d anyagot kaptunk. R¢: 0.39 (1:2 EtOAc-hexan); [a]p +14 (¢ 0.91, CHCIs).
'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.12-7.76 (8H, m, aromas), 7.62—7.20 (12H, m, aromas), 5.90
(1H, pszeudo t, J45 9.7 Hz, H-4), 5.67 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.55 (1H, pszeudo t, Js4
9.6 Hz, H-3), 4.63 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7,), 4.44 (1H, dd, H-7y), 4.14 (1H, ddd, Je 72 2.9, Js,7
5.3 Hz, H-6), 3.98 (1H, ddd, Jip» 5.3, J23 10.0 Hz, H-2), 2.85-2.74 (3H, m, H-1,, H-1p, S-CH)
2.00-1.83 (2H, m, ciklohexil), 1.71-1.43 (3H, m, ciklohexil), 1.29-1.04 (5H, m, ciklohexil). 3C
NMR (100 MHz, CDCls) 6 166.3, 166.1, 165.5, 165.3 (4xCO), 133.8—-128.2 (aromas), 80.0 (C-
2), 76.3 (C-6), 74.5 (C-4), 72.2 (C-3), 69.8 (C-5), 63.4 (C-7), 44.4 (CH), 33.6, 33.5 (CH,-CH-
CHy), 31.4 (C-1), 26.0, 25.9 (3xCHy). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+H]*=709.25,
talalt: [M+H]*=709.83; C41H400¢S (708.24).
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OBoz 2,6-Anhidro-1-S-benzil-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-tio-D-glicero-D-
&/\S gulo-heptitol (benzil-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-$-D-
OBz gliikkopiranozilmetil)-szulfid) (171e)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a fenilmetantiol (20 ekv.,
0,30 mL, 0,32 g, 2,57 mmol) reakcidjaban K3PO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétében a 4.5.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 171e szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—
hexan) 42 mg (44 %) sarga amorf 171e anyagot kaptunk. Rs: 0.34 (1:2 EtOAc—hexan); [a]p +22
(c 0.89, CHClIs). *H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.14-7.74 (8H, m, aromas), 7.61-7.07 (17H, m,
aromas), 5.88 (1H, pszeudo t, J5 9.8 Hz, H-4), 5.68 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.7 Hz, H-5), 5.53 (1H,
pszeudo t, J34 9.6 Hz, H-3), 4.70 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7,), 4.47 (1H, dd, H-7y), 4.14 (1H,
ddd, Je7a 2.7, Je.70 5.3 Hz, H-6), 3.97 (1H, ddd, J1a2 3.6, J1n2 6.7, J2,3 10.1 Hz, H-2), 3.84 (1H, d,
JchzacHan 13.4 Hz, CH22), 3.76 (1H, d, CH2y), 2.64 (1H, dd, J1a1b 14.8 Hz, H-12), 2.59 (1H, dd, H-
1p). *C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.3, 166.0, 165.4, 165.4 (4xCO), 140.1-126.8 (aromas),
80.3 (C-2), 76.4 (C-6), 74.4 (C-4), 72.0 (C-3), 69.8 (C-5), 63.4 (C-7), 37.2 (CHy), 31.7 (C-1).
ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=739.20, talalt: [M+Na]*=739.83; Ca2H3609S
(716.21).

0Bz 0 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-(2-

Bé?g&&ﬂs/\)kows metoxikarboniletil)-1-tio-D-glicero-b-gulo-heptitol ((2,3,4,6-
0Bz tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozilmetil)-(2-

metoxikarboniletil)-szulfid) (171f)
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a metil 3-merkaptopropanoat (20 ekv., 0,29 mL, 0,31
g, 2,57 mmol) reakciojaban KsPOas (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos
eljaras szerint kaptuk a 171f szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—hexan) 22
mg (23 %) vilagos sarga amorf 171f anyagot kaptunk. Rs: 0.26 (1:2 EtOAc—hexan); [a]p +18 (c
0.20, CHCIl3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.12-7.77 (8H, m, aromas), 7.64-7.22 (12H, m,
aromas), 5.90 (1H, pszeudo t, Ja5 9.9 Hz, H-4), 5.66 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.55 (1H,
pszeudo t, J34 9.3 Hz, H-3), 4.64 (1H, dd, J7am 12.2 Hz, H-7,), 4.44 (1H, dd, H-7y), 4.15 (1H,
ddd, Js74 2.9, Je.7 5.3 Hz, H-6), 4.02 (1H, ddd, J1a2 3.9, Jip2 6.4, J23 10.0 Hz, H-2), 3.60 (3H, s,
0O-CHa), 2.98-2.84 (2H, m, S—CHy), 2.81 (1H, dd, J1a,10 14.9 Hz, H-1,), 2.78 (1H, dd, H-1y), 2.55
(2H, dd, J 4.1, 10.1 Hz, CHy). **C NMR (100 MHz, CDCls3) § 174.8, 166.2, 166.0, 165.5, 165.4
(5%xCO0), 133.9-128.3 (aromas), 80.1 (C-2), 76.4 (C-6), 74.4 (C-4), 72.0 (C-3), 69.8 (C-5), 63.4
(C-7), 51.8 (O-CHs), 34.6 (CHy), 33.5 (C-1), 285 (S—CHy). ESI-MS pozitiv méd (m/z):
szamitott: [M+Na]*=735.19, talalt: [M+Na]*=735.83; Ca9Hz6011S (712.19).

BzO
Bz

OBz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-(3-merkaptopropil)-1-
BE@S&&/\S/\/\SH tio-D-glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-
0Bz gliikopiranozilmetil)-(3-merkaptopropil)-szulfid) (171g)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a propan-1,3-ditiol (20 ekv., 0,26 mL, 0,28 g, 2,57
mmol) reakcidjaban KsPOs (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 171g szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—-hexan) 33 mg
(37 %) fehér amorf 1719 anyagot kaptunk. Rs: 0.34 (1:2 EtOAc—hexan); [a]o +16 (¢ 0.84, CHCI3).
'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.13-7.76 (8H, m, aromas), 7.63—7.21 (12H, m, aromas), 5.90
(1H, pszeudo t, J45 9.7 Hz, H-4), 5.67 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.56 (1H, pszeudo t, Js4
9.7 Hz, H-3), 4.66 (1H, dd, J7a7, 12.2 Hz, H-7,), 4.45 (1H, dd, H-7y), 4.15 (1H, ddd, Js74 2.9, J&.76
5.3 Hz, H-6), 4.01 (1H, ddd, Jia2 3.4, Jib2 6.8, J23 9.9 Hz, H-2), 2.79 (1H, dd, J1a1p 14.5 Hz, H-
1a), 2.76 (1H, dd, H-1p), 2.73-2.66 (2H, m, S-CH>), 2.49 (2H, dd, J 7.1, 15.0 Hz, CH>-SH), 1.78
(2H, p, J 7.1 Hz, CHy), 1.25 (1H, t, J 8.1 Hz, SH). **C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.2, 166.1,
165.5, 165.4 (4xCO), 133.8-128.1 (aromas), 80.1 (C-2), 76.3 (C-6), 74.4 (C-4), 72.0 (C-3), 69.8
(C-5), 63.3 (C-7), 33.4, 33.3 (C-1, CHy), 31.9 (S—CHy), 23.4 (CH>-SH). ESI-MS pozitiv médd

(m/z): szamitott: [M+Na]*=723.17, talalt: [M+Na]*=723.83; CasHzs09S. (700.18).
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BzO
Bz

gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozilmetil)-

0Bz fenil-szulfid) (171h)

A 149 (0,30 g, 0,39 mmol) tozilhidrazon és a benzoltiol (5 ekv., 0,20 mL, 0,21 g, 1,93 mmol)
reakcidjaban K3PO, (2 ekv., 0,16 g, 0,77 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 171h szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:10 aceton—hexan) 207 mg (76 %) fehér
amorf 171h anyagot kaptunk. Rs: 0.42 (1:2 EtOAc-hexan); [o]o +6 (¢ 0.77, CHCI3);® [a]o +4 (c
0.50, CHCl3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.13-7.74 (8H, m, aromas), 7.61-7.06 (17H, m,
aromas), 5.88 (1H, pszeudo t, Ja5 9.8 Hz, H-4), 5.66 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.6 Hz, H-5), 5.56 (1H,
pszeudo t, J34 9.5 Hz, H-3), 4.57 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7,), 4.41 (1H, dd, H-7y), 4.10 (1H,
ddd, Js,7a 3.0, Js.70 5.3 Hz, H-6), 3.97 (1H, ddd, J1a2 2.7, J1v2 5.3, J23 10.1 Hz, H-2), 3.25 (1H, dd,
Jia1p 14.3 Hz, H-14), 3.15 (1H, dd, H-1p). 3C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.3, 166.0, 165.5,
165.3 (4xCO), 137.6-126.3 (aromas), 78.1 (C-2), 76.3 (C-6), 74.4 (C-4), 72.3 (C-3), 69.8 (C-5),
63.4 (C-7), 36.1 (C-1). ESI-MS pozitiv mdéd (m/z): szamitott: [M+Na]*=725.18, talalt:
[M+Na]*=725.42; C41H3400S (702.19). Az adatok az irodalmi értekekkel j6 egyezést mutattak.®?

OBOz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-fenil-1-tio-D-glicero-D-
&/\S

oBz HsCO 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-(2-metoxifenil)-1-tio-D-
BZB(;(;&&/\ glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-g-D-
o8z ° gliikopiranozilmetil)-(2-metoxifenil)-szulfid) (171i)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 2-metoxibenzoltiol (5 ekv.,
0,08 mL, 0,09 g, 0,64 mmol) reakcidjaban KsPO4 (2 ekv., 0,05 g, 0,26 mmol) jelenlétében a 4.5.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 171i szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:10 aceton—
hexan) 60 mg (64 %) vilagos barna amorf 171i anyagot kaptunk. Rs: 0.29 (1:2 EtOAc—hexan);
[a]o -5 (c 1.64, CHCIs). *H NMR (400 MHz, CDCl3) & 8.12-7.74 (8H, m, aromas), 7.58-7.21
(13H, m, aromas), 7.20-7.12 (1H, m, aromas), 6.83—6.70 (2H, m, aromas), 5.85 (1H, pszeudo t,
Jas 9.7 Hz, H-4), 5.65 (1H, pszeudo t, Js6 9.6 Hz, H-5), 5.52 (1H, pszeudo t, J34 9.6 Hz, H-3),
4.53 (1H, dd, J7am 12.1 Hz, H-74), 4.39 (1H, dd, H-7), 4.05 (1H, ddd, Js7a 3.0, Js.7b 5.2 Hz, H-
6), 3.93 (1H, ddd, J1a2 2.3, J23 9.3 Hz, H-2), 3.68 (3H, s, O-CHz), 3.24 (1H, dd, J1a1» 14.1 Hz,
H-1,), 3.08 (1H, dd, Ji2 8.6 Hz, H-1p). 3C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.3, 166.0, 165.5, 165.3
(4xCO0), 159.0-110.6 (aromas), 78.3 (C-2), 76.2 (C-6), 74.5 (C-4), 72.4 (C-3), 69.9 (C-5), 63.4
(C-7), 55.6 (O—CHj3), 34.3 (C-1). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=755.19, talalt:
[M+Na]*=755.75; Ca2H36010S (732.20).

ogz HO 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-(2-hidroxifenil)-1-tio-D-
Bé(;g&&/\ glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
0Bz ° gliikopiranozilmetil)-(2-hidroxifenil)-szulfid) (171j)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 2-merkaptofenol (20 ekv.,
0,27 mL, 0,32 g, 2,57 mmol) reakciojaban KsPO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) jelenlétébena 4.5.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 171j szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:6 aceton—
hexan) 64 mg (68 %) fehér amorf 171j anyagot kaptunk. Rs: 0.34 (1:2 EtOAc—hexan); [a]o —6 (C
0.09, CHCls3). *H NMR (400 MHz, CDCls) & 8.14-7.74 (8H, m, aromas), 7.59-7.18 (14H, m,
aromas), 7.08 (1H, bs, OH), 7.02-6.92 (1H, m, aromas), 6.85-6.77 (1H, m, aromas), 5.85 (1H,
pszeudo t, Jas 9.7 Hz, H-4), 5.67 (1H, pszeudo t, Js 9.6 Hz, H-5), 5.47 (1H, pszeudo t, J34 9.6
Hz, H-3), 4.68 (1H, dd, J7a7 12.3 Hz, H-7,), 4.49 (1H, dd, H-7), 4.17 (1H, ddd, Js,72 2.8, Js,76 5.5
Hz, H-6), 3.75 (1H, ddd, J1a2 2.7, J23 9.2 Hz, H-2), 3.01 (1H, dd, J1a1» 14.1 Hz, H-15), 2.89 (1H,
dd, Jiv2 8.8 Hz, H-1p). 3C NMR (100 MHz, CDCl5) § 166.4, 166.0, 165.6, 165.3 (4xCO), 158.0—
115.0 (aromas), 76.4 (C-2, C-6), 74.2 (C-4), 72.1 (C-3), 69.7 (C-5), 63.3 (C-7), 38.6 (C-1). ESI-
MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=741.18, talalt: [M+Na]*=741.75; CiHz4010S
(718.19).
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0Bz NO;  2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-S-(4-nitrofenil)-1-tio-D-
Bécgg&&/\s/@ glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil--D-
0Bz gliikopiranozilmetil)-(4-nitrofenil)-szulfid) (171Kk)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 4-nitrobenzoltiol (5
ekv., 0,10 g, 0,64 mmol) reakcidjaban K3PO. (6 ekv., 0,16 g, 0,77 mmol) jelenlétében a 4.5.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 171k szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:10
aceton—hexan) 52 mg (54 %) sarga amorf 171k anyagot kaptunk. Rs: 0.29 (1:2 EtOAc-hexan);
[o]o —21 (c 1.07, CHCI3). 'H NMR (360 MHz, CDCls) & 8.14-7.70 (10H, m, aromés), 7.61-7.16
(14H, m, aromas), 5.93 (1H, pszeudo t, J45 9.8 Hz, H-4), 5.68 (1H, pszeudo t, Jss 9.4 Hz, H-5),
5.62 (1H, pszeudo t, J34 9.6 Hz, H-3), 4.57 (1H, dd, J7am 12.2 Hz, H-7,), 4.39 (1H, dd, H-7y),
4.15 (1H, ddd, Js,72 2.6, J6.7 5.2 Hz, H-6), 4.08 (1H, ddd, J1a2 2.8, J1v2 7.4, J2,3 9.8 Hz, H-2), 3.36
(1H, dd, Jia1 14.7 Hz, H-1,), 3.26 (1H, dd, H-15). *C NMR (90 MHz, CDCls) § 166.1, 166.0,
165.6, 165.3 (4xCO), 146.9-123.2 (aromas), 78.2 (C-2), 76.4 (C-6), 74.2 (C-4), 72.1 (C-3), 69.6
(C-5), 63.0 (C-7), 34.2 (C-1). ESI-MS pozitiv mdod (m/z): szamitott: [M+Na]*=770.17, talalt:
[M+Na]*=770.42; C41H33NO1;S (747.18).

0Bz NHz  1-S-(4-Aminofenil)-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-tio-
Bé?&&/\g /©/ D-glicero-D-gulo-heptitol ((4-aminofenil)-(2,3,4,6-tetra-O-
0Bz benzoil-p-D-glitkopiranozilmetil)-szulfid) (1711)

A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a 4-aminobenzoltiol (20
ekv., 0,32 g, 2,57 mmol) reakciojaban K3sPO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,29 mmol) a 4.5. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 1711 szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:6 aceton—hexan) 22 mg (23
%) vilagos sarga amorf 171l anyagot kaptunk. Rs: 0.29 (1:2 EtOAc—hexan); [a]p +3 (¢ 0.73,
CHCI3). *H NMR (360 MHz, CDCls) § 8.14-7.69 (8H, m, arom4s), 7.68—7.21 (14H, m, aromés),
6.77-6.52 (2H, m, aromas), 5.82 (1H, pszeudo t, Jas 9.6 Hz, H-4), 5.64 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.6
Hz, H-5), 5.46 (1H, pszeudo t, Js4 9.6 Hz, H-3), 4.77 (1H, s, NH2,), 4.62 (1H, dd, J7a7 12.0 Hz,
H-7.), 4.45 (1H, dd, H-7p), 4.36 (1H, s, NHzp), 4.11 (1H, ddd, Js7a 2.8, Js.7n 5.5 Hz, H-6), 3.82
(1H, ddd, J1a2 2.7, J1p2 8.5, J23 9.6 Hz, H-2), 3.06 (1H, dd, J1a1b 14.0 Hz, H-14), 2.90 (1H, dd, H-
1y). 3C NMR (90 MHz, CDCls) § 166.1, 166.0, 165.6, 165.4 (4xCO), 151.0-114.6 (aromas),
77.2 (C-2), 76.3 (C-6), 74.5 (C-4), 72.2 (C-3), 70.1 (C-5), 63.6 (C-7), 36.9 (C-1). ESI-MS pozitiv
méd (m/z): szamitott: [M+H]*=718.21, talalt: [M+H]*=718.42; C41H3sNOgS (717.20).

H 1-S-(4-Acetamidofenil)-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-
BzogB&Z/\ /©/ TO( 1-tio-D-glicero-D-gulo-heptitol ((4-acetamidofenil)-(2,3,4,6-
BzO s tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozilmetil)-szulfid) (171m)

OBz A 149 (0,10 g 0,13 mmol) tozilhidrazon és a N-(4-
merkaptofenil)acetamid (5 ekv., 0,11 g, 0,64 mmol) reakcidjaban KsPO4 (10 ekv., 0,27 g, 1,29
mmol) jelenlétében, argon atmoszféra alatt a 4.5. altalanos eljaras szerint kaptuk a 171m
szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—hexan) 64 mg (65 %) vilagos sarga
amorf 171m anyagot kaptunk. Rs: 0.19 (1:1 EtOAc-hexan); [a]p +2 (c 1.09, CHCI3). 'H NMR
(400 MHz, CDCls) 6 8.13-7.71 (8H, m, aromas), 7.66—7.13 (17H, m, NH, aromas), 5.86 (1H,
pszeudo t, Ja5 9.8 Hz, H-4), 5.65 (1H, pseudo t, Js6 9.8 Hz, H-5), 5.54 (1H, pszeudo t, J34 9.8 Hz,
H-3), 4.55 (1H, dd, J7a7 12.1 Hz, H-72), 4.39 (1H, dd, H-7y), 4.08 (1H, ddd, J6 72 2.6, Js.7b 5.2 Hz,
H-6), 3.94 (1H, ddd, Jia2 2.2, J1v2 7.9, J25 10.0 Hz, H-2), 3.17 (1H, dd, Jia1p 14.2 Hz, H-12), 3.09
(1H, dd, H-1), 2.12 (3H, s, CH3). *C NMR (100 MHz, CDCl3) & 168.3, 166.3, 166.0, 165.6,
165.3 (5xCO), 137.4-119.6 (aromas), 78.0 (C-2), 76.2 (C-6), 74.4 (C-4), 72.2 (C-3), 69.8 (C-5),
63.4 (C-7), 37.0 (C-1), 24.7 (CHs). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=782.20,
talalt: [M+Na]*=782.42; C4sHa37NO10S (759.21).
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0By S/@ 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-0-benzoil-1-S-(benztiazol-2-il)-1-tio-
Bzoﬁ/\ Pa D-glicero-D-gulo-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
BzO osz ° gliikkopiranozilmetil)-(benztiazol-2-il)-szulfid) (171n-1)
A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és a benztiazol-2-tiol (5
ekv., 0,22 g, 1,29 mmol) reakcidjaban K3PO. (2 ekv., 0,11 g, 0,51 mmol) jelenlétében a 4.5.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 171n-1 szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitds utan (1:14
aceton—hexan) 136 mg (70 %) fehér amorf 171n-1 anyagot kaptunk. R¢: 0.32 (1:2 EtOAc—hexan);
[o]o +10 (c 0.88, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) 6 8.10-7.74 (8H, m, aromas), 7.69-7.19
(16H, m, aromas), 5.95 (1H, pszeudo t, Jas 9.7 Hz, H-4), 5.71 (1H, pszeudo t, Js5 9.7 Hz, H-5),
5.61 (1H, pszeudo t, J34 10.0 Hz, H-3), 4.60 (1H, dd, J7am 12.2 Hz, H-7,), 4.45 (1H, dd, H-7y),
4.25 (1H, ddd, J1a2 2.5, Jin2 8.0, J23 10.0 Hz, H-2), 4.16 (1H, ddd, Js7a 2.9, Je7 5.2 Hz, H-6),
3.99 (1H, dd, Jia1 14.3 Hz, H-1,), 3.51 (1H, dd, H-1). *C NMR (90 MHz, CDCls) § 166.3,
166.2, 166.1, 165.7, 165.3 (4xCO, S—C), 153.5-116.6 (aromas), 77.8 (C-2), 76.4 (C-6), 74.4 (C-
4), 72.0 (C-3), 69.9 (C-5), 63.3 (C-7), 34.9 (C-1). ESI-MS pozitiv mdéd (m/z): szamitott:
[M+H]*=760.17, talalt: [M+H]*=760.17; C4,H33NOgS (759.16).

OBz N-(2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glicero-D-gulo-
BE‘Q&&/\N@ heptitol-1-il)-benztiazol-2-tion (N-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
OBz ) ¢ gliikopiranozilmetil)-benztiazol-2-tion) (171n-11)

S Az el6z6 reakcidelegybdl (171n-1) izolalt 171n-11 melléktermék.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:14 aceton—hexan) 20 mg (10 %) fehér amorf 171n-11
anyagot kaptunk. Rs: 0.32 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o -9 (c 0.31, CHCI3). *H NMR (400 MHz,
CDCls) 6 8.17-7.62 (8H, m, aromas), 7.59-7.14 (15H, m, aromas), 7.11-6.99 (1H, m, aromas),
5.96 (1H, pszeudo t, J45 9.4 Hz, H-4), 5.65 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.4 Hz, H-5), 5.61 (1H, pszeudo
t, J34 9.7 Hz, H-3), 5.12 (1H, dd, J1a1p 14.3 Hz, H-1,), 4.52 (1H, ddd, J1a2 1.5, Jib2 8.1, J23 9.6
Hz, H-2), 4.39 (1H, dd, J7a7 12.1 Hz, H-7.), 4.31 (1H, dd, H-7), 4.25 (1H, dd, H-1), 4.00 (1H,
ddd, Js72 2.6, Js7» 6.3 Hz, H-6). 13C NMR (90 MHz, CDCls) § 166.2, 165.8, 165.4, 164.9 (4xCO),
143.2-99.0 (aromas), 76.4 (C-2), 76.2 (C-6), 74.0 (C-4), 71.0 (C-3), 69.7 (C-5), 63.1 (C-7), 48.3
(C-1). ESI-MS pozitiv mdéd (m/z): szamitott: [M+Na]*=782.15, talalt: [M+Na]*=782.33;
C2H3sNOsS (759.16).

AcO_oAc 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-etil-1-tio-D-glicero-L-manno-
peo A~ ~ heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-acetil--D-galaktopiranozilmetil)-etil-szulfid)
OAc (172a)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és az etantiol (20 ekv., 0,27 mL, 0,24 g, 3,78 mmol)
reakcidjaban K3PO, (2 ekv., 0,11 g, 0,51 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 172a szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton-hexan) 14 mg (16 %) fehér
amorf 172a anyagot kaptunk. Rs: 0.38 (1:1 EtOAc-hexan); [o]o +25 (c 0.48, CHCI3). *H NMR
(400 MHz, CDCls) 6 5.42 (1H, dd, Js6 0.7 Hz, H-5), 5.18 (1H, pszeudo t, Js4 9.9 Hz, H-3), 5.03
(1H, dd, Ja5 3.4 Hz, H-4), 4.14 (1H, dd, J7a7 11.3 Hz, H-75), 4.07 (1H, dd, H-7y), 3.91 (1H, ddd,
J6,72 6.6, Je,70 6.4 Hz, H-6), 3.61 (1H, ddd, J1a2 3.5, Jib2 7.4, J23 9.8 Hz, H-2), 2.75-2.58 (4H, m,
H-1,, H-15, CHy), 2.15, 2.06, 2.05, 1.98 (12H, 4s, 4xCHs), 1.24 (3H, 1, J 7.1 Hz, CH3). 3C NMR
(100 MHz, CDCl3) 6 170.6, 170.4, 170.3, 170.0 (4xCO), 80.0 (C-2), 74.3 (C-6), 72.2 (C-4), 69.2
(C-3), 67.8 (C-5), 61.7 (C-7), 33.2 (C-1), 27.4 (CHy), 21.0, 20.8 (4xCH3), 14.8 (CH3). ESI-MS
pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=429.12, talalt: [M+Na]*=429.25; C17H2s04S (406.13).

AcO_oac 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-propil-1-tio-D-glicero-L-
Aco&/\s/\/ manqo-hept_itol ((2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozilmetil)-
OAc propil-szulfid) (172b)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a propantiol (20 ekv., 0,34 mL, 0,29 g, 3,78 mmol)
reakciojaban K3PO, (10 ekv., 0,40 g, 1,89 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras szerint
kaptuk a 172b szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:3 aceton-hexan) 24 mg (30 %)
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fehér amorf 172b anyagot kaptunk. Ry: 0.41 (1:1 EtOAc-hexan); [a]o +12 (c 0.65, CHCI3); [a]o
+5 (¢ 0.52, CHCls). *H NMR (400 MHz, CDCls) § 5.42 (1H, dd, Jsg 0.7 Hz, H-5), 5.18 (1H,
pszeudo t, J34 10.0 Hz, H-3), 5.03 (1H, dd, Jas 3.4 Hz, H-4), 4.14 (1H, dd, J7am 11.3 Hz, H-75),
4.08 (1H, dd, H-7y), 3.91 (1H, ddd, Js7a 6.9, Js.7 6.5 Hz, H-6), 3.61 (1H, ddd, J1a2 3.7, Jib2 7.2,
J23 9.8 Hz, H-2), 2.68 (1H, dd, Jia1 14.1 Hz, H-1,), 2.64 (1H, dd, H-1), 2.63-2.52 (2H, m, S—
CH,), 2.15, 2.06, 2.05, 1.98 (12H, 4s, 4xCH3), 1.66-1.54 (2H, m, CH), 0.98 (3H, t, J 7.3 Hz,
CHj3). *C NMR (100 MHz, CDCls) § 170.6, 170.4, 170.3, 170.0 (4xCO), 79.9 (C-2), 74.4 (C-6),
72.2 (C-4), 69.2 (C-3), 67.8 (C-5), 61.7 (C-7), 35.5 (S—CHy>), 33.6 (C-1), 23.0 (CH>), 21.0, 20.8
(4xCHs), 13.6 (CHgs). ESI-MS pozitiv moéd (m/z): szamitott: [M+K]*=459.11, talalt:

[M+K]*=459.25; C1gH250S (420.15). Az adatok az irodalmi értekekkel jo egyezést mutattak 84

ACO OAs 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-ciklohexil-1-tio-D-glicero-L-
/O manno-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozilmetil)-
ciklohexil-szulfid) (172c)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a ciklohexantiol (5 ekv., 0,12 mL, 0,11 g, 0,95 mmol)
reakciojaban K3POs (2 ekv., 0,08 g, 0,38 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 172c szulfidot. Oszlopkromatografias tisztits utdn (1:5 aceton—hexan) 32 mg (36 %) fehér
amorf 172¢ anyagot kaptunk. Re: 0.44 (1:1 EtOAc-hexan); [a]o +5 (¢ 0.52, CHCI3). 'H NMR
(360 MHz, CDCls) 6 5.42 (1H, dd, Js6 0.7 Hz, H-5), 5.18 (1H, pszeudo t, J34 10.1 Hz, H-3), 5.02
(1H, dd, Js5 3.4 Hz, H-4), 4.13 (1H, dd, J7am 11.2 Hz, H-75), 4.08 (1H, dd, H-7y), 3.90 (1H, ddd,
J672 6.8, Jo.70 6.4 Hz, H-6), 3.59 (1H, ddd, J1a2 3.3, J1b2 7.6, J2,3 9.8 Hz, H-2), 2.82-2.74 (1H, m,
CH) 2.73 (1H, dd, Jia1n 14.1 Hz, H-1,), 2.65 (1H, dd, H-1p) 2.15, 2.06, 2.05, 1.98 (12H, 4s,
4xCHs) 1.97-1.89 (2H, m, ciklohexil), 1.85-1.70 (2H, m, cicklohexil), 1.65-1.54 (1H, m,
ciklohexil), 1.37-1.15 (5H, mciklohexil). 3C NMR (100 MHz, CDCls) § 170.5, 170.4, 170.3,
169.9 (4xCO), 79.8 (C-2), 74.3 (C-6), 72.1 (C-4), 69.2 (C-3), 67.8 (C-5), 61.7 (C-7), 44.5 (CH),
33.7, 33.6 (CH,-CH-CHy), 31.8 (C-1), 26.2, 26.1, 25.9 (3xCHy) 21.0, 20.8, 20.7 (4xCH3s). ESI-
MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+K]*=499.14, talalt: [M+K]*=499.33; C21H3,0¢S (460.18).

AcO_oac 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-benzil-1-tio-D-glicero-L-
ACO 0 s manno-heptitol (benzil-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
OAc @ galaktopiranozilmetil-szulfid) (172d)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a fenilmetantiol (20 ekv.,
0,45 mL, 0,47 g, 3,78 mmol) reakcidjaban K3PO4 (10 ekv., 0,40 g, 1,89 mmol) jelenlétében a 4.5.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 172d szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:3 aceton—
hexan) 24 mg (27 %) fehér amorf 172d anyagot kaptunk. Ry: 0.36 (1:1 EtOAc—hexan); [a]o —10
(c 0.56, CHCIly),®* jav. adat: [a]p +9 (c 0.51, CHCIs); [a]o +4 (¢ 1.10, CHCI3). *H NMR (400
MHz, CDCls) 6 7.39-7.21 (5H, m, aromas), 5.41 (1H, dd, Js 0.7 Hz, H-5), 5.16 (1H, pszeudo t,
Jsa 10.0 Hz, H-3), 4.99 (1H, dd, Jss 3.4 Hz, H-4), 4.15 (1H, dd, J7a7 11.2 Hz, H-75), 4.10 (1H,
dd, H-7p), 3.89 (1H, ddd, Js7a 7.0, Js.7 6.3 Hz, H-6), 3.80 (2H, s, CH,), 3.57 (1H, ddd, Jia2 3.6,
Jib2 7.2, 3239.9 Hz, H-2), 2.57 (1H, dd, J1a,10 14.4 Hz, H-1,), 2.52 (1H, dd, H-1y) 2.16, 2.05, 1.98,
1.97 (12H, 4s, 4xCHs). *C NMR (100 MHz, CDCl3) § 170.6, 170.4, 170.3, 169.8 (4xCO), 141.9—
122.8 (aromas), 79.7 (C-2), 74.4 (C-6), 72.1 (C-4), 69.0 (C-3), 67.7 (C-5), 61.8 (C-7), 37.2 (CHy),
32.3 (C-1), 20.9, 20.8, 20.7 (4xCHz). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+K]*=507.11,
talalt: [M+K]*=507.25; CxH2s0eS (468.15). Az adatok az irodalmi értekekkel jo egyezést
mutattak.%*

ACO_oAc 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-(2-metoxikarboniletil)-
&/\ /\)k 1-tio-D-glicero-L-manno-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-

Mo galaktopiranozilmetil)-(2-metoxikarboniletil)-szulfid) (172¢)
A 150 (0,20 g, 0,38 mmol) tozilhidrazon és a metil 3-merkaptopropanoat (20 ekv., 0,84 mL, 0,91
g, 7,57 mmol) reakciéjaban KsPO4 (10 ekv., 0,80 g, 3,78 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos
eljaras szerint kaptuk a 172e szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitis utan (1:4 aceton—hexan) 68
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mg (39 %) vilagos sarga amorf 172e anyagot kaptunk. Ry: 0.63 (1:1 EtOAc—hexan); [a]o —6 (C
0.08, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCls) § 5.42 (1H, dd, Js6 0.9 Hz, H-5), 5.20 (1H, pszeudo
t, J34 10.1 Hz, H-3), 5.03 (1H, dd, Js5 3.3 Hz, H-4), 4.12 (1H, dd, J7a7 11.3 Hz, H-73), 4.08 (1H,
dd, H-7p), 3.92 (1H, ddd, Je7a 6.8, Js.7n 6.4 Hz, H-6), 3.70 (3H, s, O—CHs3), 3.63 (1H, ddd, Jia2
4.9, J12 6.9, J23 10.2 Hz, H-2), 2.95-2.83 (2H, m, S-CHy), 2.71 (1H, dd, Jia1 14.4 Hz, H-1,),
2.68 (1H, dd, H-1y) 2.67-2.56 (2H, m, CHy), 2.16, 2.06, 2.05, 1.98 (12H, 4s, 4xCH3z). *C NMR
(100 MHz, CDCls) 6 172.4, 170.5, 170.3, 169.9 (5xCO), 79.9 (C-2), 74.4 (C-6), 72.1 (C-4), 68.9
(C-3), 67.8 (C-5), 61.8 (C-7), 51.9 (O—CHz3), 34.8 (CH>), 33.6 (C-1), 28.3 (S—CHy), 20.9, 20.8,
20.7 (4xCHs). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=487.13, talalt: [M+Na]*=487.42;
C1oH26011S (464.14).

AcO_oac 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-fenil-1-tio-D-glicero-L-
Aco&/\s manno-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-g-b-galaktopiranozilmetil)-
OAc fenil-szulfid) (172f)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a benzoltiol (5 ekv., 0,10 mL, 0,10 g, 0,95 mmol)
reakciojaban K3POs (2 ekv., 0,08 g, 0,38 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras szerint kaptuk
a 172f szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—hexan) 66 mg (77 %) vilagos
sarga amorf 172f anyagot kaptunk. R 0.36 (1:1 EtOAc-hexan); [o]p -9 (¢ 0.85, CHCI3);% [o]p
-15 (c 0.53, CHCl3). 'H NMR (400 MHz, CDCls3) & 7.42-7.33 (2H, m, aromas), 7.33-7.25 (2H,
m, aromas), 7.24-7.18 (1H, m, aromas), 5.41 (1H, dd, Js6 0.8 Hz, H-5), 5.22 (1H, pszeudo t, Js4
10.1 Hz, H-3), 5.02 (1H, dd, Js5 3.4 Hz, H-4), 4.10 (1H, dd, J7a7 11.3 Hz, H-75), 4.04 (1H, dd,
H-7p), 3.87 (1H, ddd, Js 74 6.8, Je,7b 6.6 Hz, H-6), 3.62 (1H, ddd, J1a2 4.5, Jib2 6.6, J23 9.8 Hz, H-
2),3.10 (1H, dd, J1a1p 14.1 Hz, H-1,), 3.06 (1H, dd, H-1,) 2.16, 2.05, 2.04, 1.98 (12H, 4s, 4xCH3).
13C NMR (100 MHz, CDCls3) § 170.5, 170.4, 170.3, 170.0 (4xCO), 136.4—126.1 (aromas), 78.0
(C-2), 74.4 (C-6), 72.1 (C-4), 69.2 (C-3), 67.7 (C-5), 61.5 (C-7), 36.3 (C-1), 20.9, 20.8, 20.7
(4xCHs). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+K]"=493.09, talalt: [M+K]"=493.17;
C21H2609S (454.13). Az adatok az irodalmi értekekkel j6 egyezést mutattak.3

AcO e HaCO 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-(2-metoxifenil)-1-tio-D-
ACO O glicero-L-manno-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
oAc © galaktopiranozilmetil)-(2-metoxifenil)-szulfid) (172g)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a 2-metoxibenzoltiol (20 ekv., 0,46 mL, 0,53 g, 3,78
mmol) reakcidjaban KsPO4 (10 ekv., 0,40 g, 1,89 mmol) jelenlétében a 4.5. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 172g szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton-hexan) 56 mg
(60 %) vilagos barna amorf 172g anyagot kaptunk. Rs: 0.33 (1:1 EtOAc-hexan); [o]o —21 (¢ 0.86,
CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.32 (1H, dd, J 1.6, 7.6 Hz, aromas), 7.26-7.19 (1H, m,
aromas), 6.94-6.88 (1H, m, aromas), 6.86 (1H, dd, J 0.7, 8.2 Hz, aromas), 5.39 (1H, dd, Js¢ 0.8
Hz, H-5), 5.19 (1H, pszeudo t, J34 10.0 Hz, H-3), 5.01 (1H, dd, J45 3.4 Hz, H-4), 4.08 (1H, dd,
J7a7 11.3 Hz, H-7,), 4.03 (1H, dd, H-7), 3.89 (3H, s, O-CHj3), 3.84 (1H, ddd, Js72 6.7, Js.7n 6.8
Hz, H-6), 3.61 (1H, ddd, J1s2 3.5, Jib2 7.8, J23 9.7 Hz, H-2), 3.07 (1H, dd, Jia1p 13.7 Hz, H-1,),
3.01 (1H, dd, H-1y) 2.15, 2.05, 2.04, 1.98 (12H, 4s, 4xCHs). **C NMR (100 MHz, CDCls) &
170.5, 170.3, 170.2, 169.9 (4xCO), 158.8-109.1 (aromas), 78.0 (C-2), 74.3 (C-6), 72.1 (C-4),
69.3 (C-3), 67.7 (C-5), 61.4 (C-7), 55.8 (O—CHs3), 34.5 (C-1), 20.9, 20.8, 20.7 (4xCHz). ESI-MS
pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=507.13, talalt: [M+Na]*=507.33; C22H2s010S (484.14).

AcO_qas HO 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-S-(2-hidroxifenil)-1-tio-D-
ACO O glicero-L-manno-heptitol ((2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
oAc © galaktopiranozilmetil)-(2-hidroxifenil)-szulfid) (172h)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a 2-merkaptofenol (20 ekv.,
0,38 mL, 0,48 g, 3,78 mmol) reakcidjaban K3PO4 (10 ekv., 0,40 g, 1,89 mmol) jelenlétében a 4.5.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 172h szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 aceton—
hexan) 45 mg (51 %) fehér amorf 172h anyagot kaptunk. Ry: 0.49 (1:1 EtOAc—hexan); [o]p +4
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(c 0.08, CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.49 (1H, dd, J 1.6, 7.7 Hz, aromas), 7.31-7.25
(1H, m, aromas), 7.04 (1H, s, OH), 7.02-6.94 (1H, m, aromas), 6.87 (1H, dd, J 1.2, 7.5 Hz,
aromas), 5.43 (1H, dd, Js6 0.7 Hz, H-5), 5.19 (1H, pszeudo t, J3 4 10.1 Hz, H-3), 4.99 (1H, dd, Ja5
3.4 Hz, H-4), 4.17 (1H, dd, J7a7 11.4 Hz, H-7,), 4.13 (1H, dd, H-7y), 3.93 (1H, ddd, Js 74 6.1, Js.7
6.8 Hz, H-6), 3.39 (1H, ddd, J1a2 2.9, Jin2 8.7, J23 9.5 Hz, H-2), 2.89 (1H, dd, Jia1» 14.1 Hz, H-
1,), 2.78 (1H, dd, H-1p) 2.17, 2.09, 2.02, 1.97 (12H, 4s, 4xCH3). **C NMR (100 MHz, CDCly) §
170.7, 170.3, 170.2, 170.0 (4xCO), 158.2-109.9 (aromas), 76.1 (C-2), 74.6 (C-6), 71.9 (C-4),
68.8 (C-3), 67.8 (C-5), 61.9 (C-7), 38.8 (C-1), 20.9, 20.8, 20.7 (4xCHs). ESI-MS negativ mod
(m/z): szamitott: [M-H]=469.13, talalt: [M-H]=469.50; C21H26010S (470.13).

4.6. Altalanos eljaras aril szubsztitualt exo-glikalok el6allitasara (175, 176)

Vizmentes 1,4-dioxanhoz (8 mL) brombenzolt (3; 6 mmol), litium-terc-butoxidot (1,5; 2,2 mmol)
CataCxium A ligandumot (4 mol%) és Pd.(dba)s katalizatort (2 mol%) adtunk, és a kapott
szuszpenziot gomblombikban, nyomdasalld vagy Schlenk-edényben, inert atmoszféra alatt,
kevertetés kozben 70 °C-ra melegitettik. Ehhez a C-(2,3,4,6-tetra-O-acil-pB-D-
glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon (149 vagy 150 (1 mmol)) absz. 1,4-dioxanos (15 mL)
oldatat 15 perc alatt csepegtettiik. A reakcid lejatszodasa utan (1 6ra—1 nap) (VRK, eluens: 149
1:2 EtOAc-hexan vagy 1:2 EtOAc-heptan; 150 1:1 EtOAc-hexan vagy 1:1 EtOAc—heptan) a
reakcidelegyet szobahdmérsékletre hiitottiik, az oldhatatlan részeket celitdgyon kisziirtiik, absz.
1,4-dioxannal (3 x 20 mL) mostuk, az olddszert vakuumban eltavolitottuk, a nyersterméket
oszlopkromatografiasan tisztitottuk (semleges Al,Oz3) (eluens: az adott vegyiiletnél tiintettiik fel).

AcO _0Ac 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-dezoxi-1-fenil-D-galakto-hept-1-
A"Ow enitol (175a)

oA A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és a brombenzol (3 ekv., 0,06 mL,

0,09 g, 0,57 mmol) reakciojaban LiOtBu (2,2 ekv., 0,03 g, 0,41 mmol)

jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 175a exo-galaktalt. Oszlopkromatografias
tisztitas utan (1:1 EtOAc—heptan) 49 mg sarga amorf anyagot kaptunk, ami a 175a (44 %) (E:Z
= 1:3) és a 173 (19 %) vegyiileteket 2 : 1 aranyban tartalmazta. Ry 0.45 (1:1 EtOAc—hexan).
NMR: E izomer: *H NMR (360 MHz, CDCls) 8 7.26-7.18 (3H, m, aromas), 7.13 (2H, d, J 7.6
Hz, aromas), 6.54 (1H, s, H-1), 5.84 (1H, dd, J13 0.7, J34 7.3 Hz, H-3), 5.55 (1H, pszeudo t, Jss
3.3 Hz, H-5), 5.22 (1H, dd, Jas 3.4 Hz, H-4), 4.39 (1H, dd, Js7a 7.5, J7a7 11.1 Hz, H-7,), 4.36—
4.07 (2H, m, H-6, H-7y), 2.13, 2.11, 2.04, 2.00 (12H, 4s, 4xCH3). **C NMR (75 MHz, CDCls) §
170.7, 170.0, 169.6, 169.5 (4xCQ), 145.5 (C-2), 134.5-126.6 (aromas), 118.1 (C-1), 75.2 (C-6),
70.2 (C-4), 66.7 (C-3, C-5), 61.5 (C-7), 21.1-20.3 (4xCHs). Z izomer: *H NMR (360 MHz,
CDCls3) 6 7.62 (2H, d, J 8.7 Hz, aromas), 7.35-7.19 (3H, m, aromas), 5.81 (1H, dd, Ji13 1.6, J34
10.0 Hz, H-3), 5.76 (1H, d, H-1), 5.58 (1H, dd, Js6 1.6 Hz, H-5), 5.13 (1H, dd, J45 3.3 Hz, H-4),
4.32 (1H, dd, J7am 11.7 Hz, H-7,), 4.23 (1H, dd, H-7), 4.16 (1H, ddd, Js7a 4.7, J6.1 7.8 Hz, H-
6), 2.20, 2.19, 2.10, 2.03 (12H, 4s, 4xCH3). **C NMR (90 MHz, CDCls3) § 170.5, 170.1, 170.0,
169.5 (4xCO), 146.8 (C-2), 134.5-126.6 (aromas), 111.2 (C-1), 75.8 (C-6), 71.5 (C-4), 67.7 (C-
5), 67.4 (C-3), 62.4 (C-7), 21.0, 20.8, 20.7 (4xCHz). HR-ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=443.1313, talalt: [M+Na]*=443.1316; C21H2409 (420.14).

AcO _0Ac OCHs  3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-dezoxi-1-(4-metoxifenil)-D-
0 ©/ galakto-hept-1-enitol (175b)
A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és az 1-brom-4-
metoxibenzol (3 ekv., 0.07 mL, 0.11 g, 0.57 mmol) reakcidjaban
LiOtBu (2,2 ekv., 0,03 g, 0,41 mmol) jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 175b
exo-galaktalt. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:1 EtOAc—heptan) 15 mg (18 %) sziirke
amorf 175b (E:Z = 1:4) anyagot kaptunk. Rf. 0.39 (1:1 EtOAc-hexan). NMR: E izomer: *H NMR
(250 MHz, CDCls3) 6 7.06 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 6.90-6.79 (2H, m, aromas), 6.48 (1H, s, H-
1), 5.82 (1H, dd, J13 0.8, J34 6.6, Hz, H-3), 5.55 (1H, pszeudo t, Jss 3.5 Hz, H-5), 5.24 (1H, dd,

AcO
OAc
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Jas5 3.5 Hz, H-4), 4.47-4.08 (3H, m, H-6, H-7,, H-7p), 3.79 (3H, s, O-CH3), 2.11, 2.04, 2.01, 1.99
(12H, 4s, 4xCHs). **C NMR (75 MHz, CDCls) § 170.7, 170.0, 169.6, 169.5 (4xCO), 144.3 (C-
2), 158.9-113.4 (aromas), 118.7 (C-1), 75.1 (C-6), 69.8 (C-4), 66.8, 66.5 (C-3, C-5), 61.4 (C-7),
55.4 (O-CHj), 21.1, 20.9, 20.8 (4xCHs). Z izomer: 'H NMR (250 MHz, CDCls) § 7.57 (2H, d, J
8.9 Hz, aromas), 6.83 (2H, d, J 8.9 Hz, aromas), 5.79 (1H, dd, J1,3 1.5, J34 9.7 Hz, H-3), 5.70 (1H,
d, H-1), 5.57 (1H, dd, Js6 1.6 Hz, H-5), 5.11 (1H, dd, Jas 3.4 Hz, H-4), 4.31 (1H, dd, J7a7 11.6
Hz, H-7,), 4.23 (1H, dd, H-7p), 4.14 (1H, ddd, Js7a 4.6, Js.7» 8.0 Hz, H-6), 3.81 (3H, s, O—CHy),
2.19,2.18,2.10, 2.02, (12H, 4s, 4xCH3). 3C NMR (75 MHz, CDCl3) § 170.6, 170.3,170.1, 169.6
(4xCO0O), 145.0 (C-2), 158.9-113.4 (aromas), 110.9 (C-1), 75.7 (C-6), 71.5 (C-4), 67.8 (C-5), 67.5
(C-3), 62.4 (C-7), 55.4 (O—CHs3), 21.1, 20.9, 20.8 (4xCH3). HR-ESI-MS pozitiv méd (m/z):
szamitott: [M+Na]*=473.1418, talalt: [M+Na]"=473.1414; CH26010 (450.15).

AcO _OAc ¢l 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-dezoxi-1-(4-klérfenil)-D-
0 galakto-hept-1-enitol (175c)
Acow A 150 (0,50 g, 0,95 mmol) tozilhidrazon és az 1-brém-4-klérbenzol
OAc (6 ekv., 1,09 g, 5,68 mmol) reakcidjaban LiOtBu (2,2 ekv., 0,17 g, 2,08

mmol) jelenlétében a 4.6. Aaltaldnos eljards szerint kaptuk a 175c exo-galaktalt.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—hexan) 34 mg sarga amorf anyagot kaptunk, ami
a 175c¢ (6 %) (E:Z = 1:3) és a 173 (2 %) vegyiileteket 3 : 1 aranyban tartalmazta. Ry 0.41 (1:1
EtOAc-hexan). NMR: E izomer:'H NMR (400 MHz, CDCls) § 7.30-7.23 (2H, m, aromas), 7.07
(2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 6.46 (1H, s, H-1), 5.80 (1H, szorosan csatolt, H-3), 5.55 (1H, pszeudo
t, Js6 3.1 Hz, H-5), 5.21 (1H, dd, Js5 3.3 Hz, H-4), 4.39 (1H, dd, Je7a 7.6, J7a7 12.2 Hz, H-75),
4.36-4.11 (2H, m, H-6, H-7p), 2.13, 2.11, 2.09, 2.02 (12H, 4s, 4xCHz). 3C NMR (90 MHz,
CDCls) 6 170.7, 170.0, 169.6, 169.5 (4xCO), 146.2 (C-2), 133.4-127.9 (aromas), 116.9 (C-1),
75.2 (C-6), 70.1 (C-4), 66.7, 66.6 (C-3, C-5), 61.4 (C-7), 21.1-20.3 (4xCHs). Z izomer: *H NMR
(400 MHz, CDCls) 8 7.55 (2H, d, J 8.4 Hz, aromas), 7.26 (2H, d, J 8.1 Hz aromas), 5.80 (1H, dd,
J1,3 1.6, J34 9.8 Hz, H-3), 5.71 (1H, d, H-1), 5.57 (1H, dd, Js6 1.5 Hz, H-5), 5.13 (1H, dd, J45 3.1
Hz, H-4), 4.29 (1H, dd, J7a70 11.4 Hz, H-7.), 4.24 (1H, dd, H-7p), 4.16 (1H, ddd, Js,72 4.5, Js,7b 8.3
Hz, H-6), 2.20, 2.19, 2.10, 2.03 (12H, 4s, 4<CHs). *C NMR (100 MHz, CDCls) § 170.5, 170.2,
170.0, 169.5 (4xCO), 147.4 (C-2), 133.2-128.1 (aromas), 110.0 (C-1), 75.9 (C-6), 71.3 (C-4),
67.6 (C-5), 67.3 (C-3), 62.4 (C-7), 21.0, 20.9, 20.8 (4xCH3). ESI-MS pozitiv méd (m/z):
szamitott: [M+Na]*=477.09, talalt: [M+Na]*=477.25; C21H23CIOg (454.10).

2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-1-fenil-D-glitko-hept-1-

OBz
BZB%;i}:#ﬂ@ enitol (176a)
A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és a brombenzol (3 ekv., 0,04

OBz mL, 0,06 g, 0,39 mmol) reakciojaban LiOtBu (2,2 ekv., 0,02 g, 0,28
mmol) jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176a exo-glikalt.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 EtOAc—heptan) 48 mg sarga amorf anyagot kaptunk,
ami a 176a (24 %) (E:Z=1:2) és a 165 (36 %) vegyiileteket 1 : 1,5 aranyban tartalmazta. Ry: 0.42
(1:2 EtOAc-hexan). NMR: E izomer: *H NMR (400 MHz, CDCls) 6 8.19-7.03 (25H, m, aromas),
6.67 (1H, s, H-1), 6.16 (1H, dd, J13 0.4, J34 3.6 Hz, H-3), 5.94-5.74 (1H, m, H-4), 5.72 (1H, dd,
Ju57.8, Js6 3.0 Hz, H-5), 4.86-4.82 (1H, m, H-6), 4.81-4.55 (2H, m, H-7,, H-7y). **C NMR (100
MHz, CDCl3) 6 166.4, 165.0, 164.7 (4xCO), 146.4 (C-2), 134.5-125.2 (aromas), 116.6 (C-1),
74.8 (C-6), 70.1 (C-4), 69.1 (C-5), 67.6 (C-3), 63.4 (C-7). Z izomer: *H NMR (400 MHz, CDCls)
6 8.19-7.03 (25H, m, aromas), 6.06 (1H, dd, J13 0.8, Ja4 7.5 Hz, H-3), 5.92 (1H, d, H-1), 5.87
(1H, pszeudo t, Js5 7.3 Hz, H-4), 5.94-5.74 (1H, m, H-5), 4.80 (1H, dd, Js7a 2.5, J7a7 12.2 Hz,
H-7.), 4.77-4.55 (2H, m, H-6, H-7,). °C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.3, 165.6, 165.3, 165.0
(4xCO0), 145.9 (C-2), 134.5-125.2 (aromas), 112.2 (C-1), 76.3 (C-6), 73.1 (C-4), 70.5 (C-3), 69.4
(C-5), 63.7 (C-7). HR-ESI-MS pozitiv mdéd (m/z): szamitott: [M+Na]*=691.1939, talalt:
[M+Na]*=691.1935; C41H3,0q (668.21).
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O 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-1-(naft-1-il)-D-gliiko-
hept-1-enitol (176b)

B2O O%Z A 149 (0,30 g, 0,39 mmol) tozilhidrazon és az 1-brémnaftalin (6 ekv.,
Bz0 0,48 g, 2,32 mmol) reakcidjaban LiOtBu (2,2 ekv., 0,07 g, 0,85 mmol)
OBz jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176b exo-gliikalt.

Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 aceton—heptan) 177 mg (64 %) narancsarga amorf 176b
(E:Z = 1:2) anyagot kaptunk. Rs. 0.42 (1:2 EtOAc-hexan). NMR: E izomer: *H NMR (400 MHz,
CDCls) 4 8.23-7.13 (27H, m, aromas), 6.64 (1H, s, H-1), 6.21 (1H, dd, J13 1.2, J34 7.8 Hz, H-3),
6.13-5.69 (2H, m, H-4, H-5), 4.92-4.83 (1H, m, H-6), 4.82-4.43 (2H, m, H-7,, H-7). 3C NMR
(90 MHz, CDCl3) 6 166.3, 165.0, 164.6, 164.5 (4xCO), 147.5 (C-2), 153.9-123.7 (aromas), 114.2
(C-1), 75.3 (C-6), 70.6 (C-4), 68.9 (C-5), 67.3 (C-3), 63.8 (C-7). Z izomer: *H NMR (400 MHz,
CDCls) & 8.23-7.13 (27H, m, aromés), 6.13-5.69 (4H, m, H-1, H-3, H-4, H-5), 4.82-4.48 (3H,
m, H-6, H-75, H-75). 3C NMR (90 MHz, CDCls) § 166.2, 165.6, 165.3, 165.1 (4xCO), 146.8 (C-
2), 153.9-123.7 (aromas), 109.0 (C-1), 76.5 (C-6), 73.2 (C-4), 70.7 (C-3), 69.4 (C-5), 63.9 (C-7).
ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=741.21, talalt: [M+Na]*=741.42; CussH3409
(718.22).

0Bz CH;  2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-1-(4-metilfenil)-D-

B20 0 glitko-hept-1-enitol (176c¢)
Bzgie:/@ A 149 (0,30 g, 0,39 mmol) tozilhidrazon és az 1-brém-4-metilbenzol
0Bz (6 ekv., 0,29 mL, 0,40 g, 2,32 mmol) reakcidjaban LiOtBu (2,2 ekv.,

0,07 g, 0,85 mmol) jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176C exo-gliikalt.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—heptan) 152 mg sarga amorf anyagot kaptunk,
ami a 176¢ (41 %) (E:Z=1:2) és a 165 (19 %) vegyiileteket 2 : 1 aranyban tartalmazta. Rs: 0.42
(1:2 EtOAc-hexan). NMR: E izomer: 'H NMR (400 MHz, CDCls3) § 8.18-6.89 (24H, m, aromés),
6.65 (1H, s, H-1), 6.16 (1H, dd, J13 0.4, J34 3.9 Hz, H-3), 5.85-5.75 (1H, m, H-4), 5.71 (1H, dd,
Jas 7.7, Js6 2.6 Hz, H-5), 4.85-4.82 (1H, m, H-6), 4.81-4.49 (2H, m, H-7,, H-7p), 2.21 (3H, s,
CHj3). C NMR (90 MHz, CDCls) & 166.2, 165.0, 164.7 (4xCO), 145.9 (C-2), 143.5-125.4
(aromas), 116.6 (C-1), 74.8 (C-6), 70.5 (C-4), 69.1 (C-5), 67.3 (C-3), 63.6 (C-7), 21.1 (CH3). Z
izomer: 'H NMR (400 MHz, CDCls) & 8.18-6.89 (24H, m, aromas), 6.05 (1H, dd, Ji3 0.8, J34
7.6 Hz, H-3), 5.90 (1H, s, H-1), 5.87 (1H, pszeudo t, J45 7.3 Hz, H-4), 5.85-5.75 (1H, m, H-5),
4.78 (1H, dd, Js7a 2.5, Jram 12.2 Hz, H-7.), 4.75-4.61 (1H, m, H-7), 4.60—4.49 (1H, m, H-6),
2.26 (3H, s, CH3). 3C NMR (90 MHz, CDCl3) § 166.2, 165.5, 165.3, 165.0 (4xCO), 145.2 (C-
2), 143.5-125.4 (aromas), 112.2 (C-1), 76.3 (C-6), 73.2 (C-4), 70.5 (C-3), 69.5 (C-5), 63.7 (C-7),
21.3 (CH3z). HR-ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=705.2095, talalt:
[M+Na]*=705.2089; C42H3404 (682.22).

0Bz OCH;  2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-1-(4-
BzO 0 metoxifenil)-D-glitko-hept-1-enitol (176d)
Bzgiﬁ/@ A 149 (0,10 g, 0,13 mmol) tozilhidrazon és az 1-brém-4-
0Bz metoxibenzol (3 ekv., 0,05 mL, 0,07 g, 0,39 mmol) reakcidjaban

LiOtBu (2,2 ekv., 0,02 g, 0,28 mmol) jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176d
exo-gliikalt. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—heptan) 10 mg (11 %) barna amorf
176d (E:Z = 1:2) anyagot kaptunk. Rs: 0.41 (1:2 EtOAc-heptan). NMR: E izomer: *H NMR (300
MHz, CDCls) 8 8.22-6.86 (22H, m, aromas), 6.73 (2H, d, J 8.8 Hz, aromas), 6.62 (1H, s, H-1),
6.14 (1H, d, Ji» 0.4, Js4 4.0 Hz, H-3), 5.90-5.64 (2H, m, H-4, H-5), 4.83-4.42 (3H, m, H-6, H-
7a, H-Tp), 3.69 (3H, 5, O-CH3). *°C NMR (75 MHz, CDCls) 5 166.2, 165.0, 164.7, 164.5 (4xCO),
143.5 (C-2), 161.0-110.3 (aromas), 114.2 (C-1), 75.6 (C-6), 71.7 (C-4), 69.5 (C-5), 68.4 (C-3),
62.7 (C-7), 55.3 (O—-CHz3). Z izomer: *H NMR (300 MHz, CDCls) & 8.22-6.86 (22H, m, aromas),
6.65 (2H, d, J 8.9 Hz aromas), 6.03 (1H, dd, Ji3 1.2, J34 7.5 Hz, H-3), 5.85 (1H, d, H-1), 5.90-
5.64 (2H, m, H-4, H-5), 4.83-4.42 (3H, m, H-6, H-7,, H-7}), 3.71 (3H, s, O-CH3). *C NMR (75
MHz, CDCls) § 166.2, 165.4, 165.2, 164.9 (4xCO), 144.1 (C-2), 161.0-110.3 (aromés), 113.9
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(C-1), 76.3 (C-6), 73.3 (C-4), 70.5 (C-3), 69.5 (C-5), 62.7 (C-7), 55.3 (O—CH3). HR-ESI-MS
pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=721.2044, talalt: [M+Na]*=721.2041; CasH34010
(698.22).

o8> F  2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-1-(4-fluorfenil)-D-
B2O 0 gliiko-hept-1-enitol (176¢)
BZM A 149 (0,30 g, 0,39 mmol) tozilhidrazon és az 1-brom-4-fluorbenzol
0Bz (6 ekv., 0,25 mL, 0,41 g, 2,32 mmol) reakcidjaban LiOtBu (2,2 ekv.,

0,07 g, 0,85 mmol) jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176e exo-gliikalt.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—heptan) 122 mg sarga amorf anyagot kaptunk,
ami a 176e (32 %) (E:Z = 1:2) és a 165 (16 %) vegyiileteket 2 : 1 aranyban tartalmazta. Ry 0.39
(1:2 EtOAc-hexéan). NMR: E izomer: 'H NMR (400 MHz, CDCls) 6 8.25-7.01 (24H, m, aromas),
6.68 (1H, s, H-1), 6.17 (1H, dd, J1,3 0.4 Hz, J34 3.6 Hz, H-3), 5.87-5.74 (1H, m, H-4), 5.73 (1H,
dd, J45 7.8, Js6 2.5 Hz, H-5), 4.87-4.81 (1H, m, H-6), 4.74 (1H, dd, Je7a 3.1, J7a7b 7.9 Hz, H-73),
4.87-4.49 (1H, m, H-7;). *C NMR (90 MHz, CDCls) § 166.2, 165.0, 164.7 (4xCO), 146.4 (C-
2), 143.7-123.2 (aromas), 116.5 (C-1), 74.8 (C-6), 70.5 (C-4), 69.2 (C-5), 67.2 (C-3), 63.6 (C-7).
Z izomer: 'H NMR (400 MHz, CDCls) 8 8.25-7.01 (24H, m, aromas), 6.07 (1H, dd, J13 1.0, J34
7.5 Hz, H-3), 5.93 (1H, d, H-1), 5.88 (1H, pszeudo t, Js5 7.4 Hz, H-4), 5.87-5.74 (1H, m, H-5),
4.80 (1H, dd, J7a,7 12.2 Hz, H-7,), 4.76 (1H, dd, H-7y), 4.49 (1H, dd, J55 9.1 J6 74 2.3, J6,72 6.6 Hz,
H-6). *C NMR (90 MHz, CDCl3) § 166.2, 165.5, 165.3, 165.0 (4xCO), 145.9 (C-2), 143.7-123.2
(aromas), 112.3 (C-1), 76.3 (C-6), 73.2 (C-4), 70.5 (C-3), 69.5 (C-5), 63.7 (C-7). ESI-MS pozitiv
mod (m/z): szamitott: [M+H]*=687.20, talalt: [M+H]*=686.25; C41H31FOy (686.20).

OBy NO, 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-1-(4-nitrofenil)-D-

B2O 0 gliiko-hept-1-enitol (176f)
Bzo/i(\:/@ A 149 (0,30 g, 0,39 mmol) tozilhidrazon és az 1-brom-4-nitrobenzol
OBz (6 ekv., 0,47 g, 2,32 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,05 g,

0,58 mmol) jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176f exo-gliikalt.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—heptan) 90 mg (33 %) sarga amorf 176f (E:Z =
1:2) anyagot kaptunk. R¢: 0.39 (1:2 EtOAc-hexan). NMR: E izomer: *H NMR (400 MHz, CDCls)
88.19-7.14 (24H, m, aromas), 6.63 (1H, s, H-1), 6.18 (1H, szorosan csatolt, H-3), 5.84-5.76 (2H,
m, H-4, H-5), 4.89-4.77 (1H, m, H-6), 4.75-4.60 (2H, m, H-7,, H-7,). 3C NMR (100 MHz,
CDCls) 6 166.2, 165.0, 164.8, 164.5 (4xCO), 149.1 (C-2), 147.0-123.2 (aromas), 114.0 (C-1),
75.2 (C-6), 71.0, 69.1 (C-4, C-5), 67.1 (C-3), 60.4 (C-7). Z izomer: *H NMR (400 MHz, CDCl5)
6 8.19-7.14 (24H, m, aromas), 6.07 (1H, dd, J13 0.7, J34 7.0 Hz, H-3), 5.98 (1H, d, H-1), 5.88
(1H, pszeudo t, Jas 6.7 Hz, H-4), 5.84-5.76 (1H, m, H-5), 4.88-4.77 (1H, m, H-7,), 4.75-4.60
(2H, m, H-6, H-7p). 3C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.1, 165.4, 165.3, 164.9 (4xCO), 149.5 (C-
2), 147.0-123.2 (aromas), 110.3 (C-1), 76.5 (C-6), 72.6 (C-4), 70.3 (C-3), 69.2 (C-5), 63.4 (C-7).
HR-ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=736.1789, talalt: [M+Na]*=736.1781;
Cs1H31NO1; (713.19).

OBy CN  2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-(4-cianofenil)-1-dezoxi-D-

B2O o gliiko-hept-1-enitol (176g)
Bzo/iezg A 149 (0,30 g, 0,39 mmol) tozilhidrazon és a 4-brombenzonitril
OBz (6 ekv., 0,42 g, 2,32 mmol) reakcidjaban LiOtBu (2,2 ekv., 0,07 g,

0,85 mmol) jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176g exo-gliikalt.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—heptan) 122 mg (46 %) vilagos sarga amorf 176¢
(E:Z = 1:2) anyagot kaptunk. Ry 0.33 (1:2 EtOAc-hexan). NMR: E izomer: *H NMR (400 MHz,
CDCls) 6 8.16-7.16 (24H, m, aromas), 6.60 (1H, s, H-1), 6.14 (1H, szorosan csatolt, H-3), 5.82—
5.71 (2H, m, H-4, H-5), 4.86-4.75 (1H, m, H-6), 4.74-4.60 (2H, m, H-7,, H-7p). 3C NMR (90
MHz, CDClz) 6 166.2, 165.0, 164.8, 164.6 (4xCO), 148.7 (C-2), 139.4-118.5 (aromas), 114.4
(C-1), 110.7 (CN), 75.2 (C-6), 71.0 (C-4), 69.1 (C-5), 67.1 (C-3), 63.4 (C-7). Z izomer: *H NMR
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(400 MHz, CDCls) 5 8.16-7.16 (24H, m, aromas), 6.05 (1H, dd, J15 0.5, Js4 7.00 Hz, H-3), 5.91
(1H, d, H-1), 5.86 (1H, pszeudo t, Jas 6.9 Hz, H-4), 5.82-5.71 (1H, m, H-5), 4.85-4.77 (1H, m,
H-7,), 4.74-4.60 (2H, 4m, H-6, H-7,). 3C NMR (90 MHz, CDCls) & 166.1, 165.4, 165.2, 164.9
(4xCO), 149.0 (C-2), 139.4-118.5 (aromas), 110.7 (C-1), 110.4 (CN), 76.4 (C-6), 72.7 (C-4),
704 (C-3), 69.2 (C-5), 634 (C-7). HR-ESI-MS pozittv mod (m/z): szamitott:
[M+Na]*=716.1891, talalt: [M+Na]*=716.1887; C42Hs:NOs (693.20).

CN  2.6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-(3-cianofenil)-1-dezoxi-D-
OBz gliiko-hept-1-enitol (176h)

BzO o) A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és a 3-brombenzonitril (6 ekv.,

Bzgigzjﬂ 0,28 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében a 4.6. altalanos eljaras szerint kaptuk a 176h exo-gliikalt.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:7 EtOAc—hexan) 36 mg (20 %) sarga amorf 176h (E:Z =
1:2) anyagot kaptunk. R¢: 0.33 (1:2 EtOAc-hexan). NMR: E izomer: *H NMR (400 MHz, CDCls)
68.18-7.08 (24H, m, aromas), 6.57 (1H, s, H-1), 6.09 (1H, szorosan csatolt, H-3), 5.82-5.73 (2H,
m, H-4, H-5), 4.82-4.75 (1H, m, H-6), 4.72-4.61 (2H, m, H-75, H-7,). 3C NMR (100 MHz,
CDCl3) § 166.2, 165.0, 164.6, 164.5 (4xCO), 148.5 (C-2), 135.5-118.3 (aromds), 113.8 (C-1),
112.8 (CN), 75.2 (C-6), 71.1 (C-4), 69.1 (C-5), 67.1 (C-3), 63.4 (C-7). Z izomer: 'H NMR (400
MHz, CDCls) 6 8.18-7.08 (24H, m, aromas), 6.04 (1H, dd, J13 0.8, J34 6.6 Hz, H-3), 5.89 (1H,
d, H-1), 5.84 (1H, pszeudo t, Js5 6.5 Hz, H-4), 5.82-5.73 (1H, m, H-5), 4.93-4.83 (1H, m, H-7,),
4.78 (1H, d, H-7y), 4.72-4.61 (1H, m, H-6). 1*C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.1, 165.4, 165.2,
164.9 (4xCO), 148.1 (C-2), 135.5-118.3 (aromas), 112.6 (CN), 110.3 (C-1), 76.3 (C-6), 72.6 (C-
4), 70.4 (C-3), 69.2 (C-5), 63.3 (C-7). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=716.19,
talalt: [M+Na]*=716.67; Cs2H31NOg (693.20).

4.7. Altalanos eljaras 3,4,5,7-tetra-O-acil-2,6-anhidro-1-dezoxi-heptitolok
eléallitasara (177-180)

Vizmentes etil-acetat és 10 % Pd/C (175a és 173 75 m/m%, 176a és 165 50 m/m%) gaztalanitott
erdsen kevertetett, Ho telitett (3 x) szuszpenzidjahoz a 175a és 173 (1 + 0,1 mmol) vagy a 176a
és 165 (1 + 1,3 mmol) exo-glikal keverékek absz. etil-acetatos oldatat (20 mL) csepegtettiik 5
perc alatt, majd a reakcioelegyet H, atmoszféra alatt, szobahémérsékleten kevertettiik. A reakcio
lejatszodasa utan (1 nap) (VRK, eluens: 175a és 173 1:1 EtOAc—hexan, 176a és 165 1:2 EtOAc—
hexan) az oldhatatlan részeket celit agyon kisziirtiik, etil-acetattal (3 x 20 mL) mostuk, az
oldészert vakuumban eltavolitottuk, a nyersterméket oszlopkromatografiasan tisztitottuk
(szilikagél) (eluens: az adott vegyiiletnél tiintettiik fel).

OBz

ACO__oac 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-dezoxi-1-fenil-D-glicero-L-
Ao manno-heptitol (177)
OAc A 175a (0,07 g, 0,17 mmol) exo-galaktal redukcidjaval a 4.7. altalanos

eljaras szerint kaptuk a 177 vegyiiletet. Oszlopkromatografias tisztitas utan
(1:9 EtOAc—toluol) 60 mg (83 %) fehér amorf 177 anyagot kaptunk. Ry 0.38 (1:1 EtOAc-hexan);
[o]o +11 (c 0.78, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) 6 7.34-7.15 (5H, m, aromas), 5.41 (1H,
dd, Js 0.8 Hz, H-5), 5.19 (1H, pszeudo t, J34 10.0 Hz, H-3), 5.02 (1H, dd, J45 3.4 Hz, H-4), 4.14
(1H, dd, J7a7 11.2 Hz, H-72), 4.01 (1H, dd, H-7y), 3.80 (1H, ddd, Js 72 6.4, Js.7» 7.0 Hz, H-6), 3.63
(1H, ddd, J1a2 3.7, J1v,2 8.4, J23 9.6 Hz, H-2), 2.86 (1H, dd, J1a1b 14.5 Hz, H-1,), 2.79 (1H, dd, H-
1p), 2.16, 1.98, 1.97 (12H, 4s, 4xCH3). °C NMR (100 MHz, CDCls) § 170.5, 170.4, 170.3, 170.0
(4xCO), 138.1-126.2 (aromas), 79.1 (C-2), 74.2 (C-6), 72.4 (C-4), 69.7 (C-3), 67.9 (C-5), 61.7
(C-7), 38.2 (C-1), 20.8, 20.7 (4xCHa). ESI-MS pozitiv moéd (m/z): szamitott: [M+Na]*=445.15,
talalt: [M+Na]+=445.33; C4s5H3409 (718.22); C21H2609 (422.16).
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AcO _oac 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-1-dezoxi-D-glicero-L-manno-heptitol
O cH, (178)

OAc A 173 (0,008 g, 0,02 mmol) exo-galaktal redukcidjaval a 4.7. ltalanos eljaras
szerint kaptuk a 178 vegyiiletet. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:9 EtOAc—toluol) 7 mg (83
%) fehér amorf 178 anyagot kaptunk. Re: 0.33 (1:1 EtOAc-hexan); [a]o +9 (c 0.26, CHCIs). H
NMR (400 MHz, CDCls) 6 5.42 (1H, dd, Js6 1.0 Hz, H-5), 5.06 (1H, pszeudo t, Jz4 10.1 Hz, H-
3), 5.00 (1H, dd, J45 3.2 Hz, H-4), 4.11 (1H, dd, J7a7p 11.7 Hz, H-72), 4.07 (1H, dd, H-7y), 3.87
(1H, ddd, Jg;7a 6.6, Js7b 6.8 Hz, H-6), 3.53 (1H, dq, J12 6.2, J23 9.0 Hz, H-2), 2.16, 2.06, 2.05,
1.98 (12H, 4s, 4xCHs), 1.24 (3H, d, H-1). C NMR (100 MHz, CDCls3) § 170.6, 170.5, 170.4,
170.0 (4xCO), 74.8, 74.2 (C-2, C-6), 72.2 (C-4), 70.9 (C-3), 68.0 (C-5), 62.0 (C-1), 21.0, 20.9,
20.8 (4xCHs), 17.8 (C-1). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=369.12, talalt:
[M+Na]*=369.33; C15H2204 (346.13).

0Bz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-1-fenil-D-glicero-D-
A gulo-heptitol (179)
OBz A 176a (0,08 g, 0,12 mmol) exo-gliikal redukcidjaval a 4.7. altalanos
eljaras szerint kaptuk a 179 vegyiiletet. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:99 EtOAc—toluol) 34 mg (42 %) fehér amorf 179 anyagot kaptunk. Ry: 0.36 (1:2 EtOAc—
hex4n); [a]o +18 (¢ 0.57, CHCl3). *H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.06-7.75 (8H, m, aromas),
7.64-7.08 (17H, m, aromas), 5.89 (1H, pszeudo t, Ja5 9.7 Hz, H-4), 5.61 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.6
Hz, H-5), 5.47 (1H, pszeudo t, J34 9.5 Hz, H-3), 4.59 (1H, dd, J7a7 12.1 Hz, H-7,), 4.42 (1H, dd,
H-7p), 4.04 (1H, ddd, Js7a 2.8, Je,7b 6.3 Hz, H-6), 4.00 (1H, ddd, J1a2 4.8, Jib2 6.8, J23 9.8 Hz, H-
2), 2.96 (1H, dd, J1a1p 12.3 Hz, H-14), 2.92 (1H, dd, H-1,). **C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.3,
166.1, 165.6, 165.4 (4xCO), 138.3-126.0 (aromas), 79.2 (C-2), 76.2 (C-6), 74.7 (C-4), 72.6 (C-
3), 70.2 (C-5), 63.6 (C-7), 38.0 (C-1). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=693.21,
talalt: [M+Na] =693.50; C41H3409 (670.22).

AcO

OBz 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glicero-D-gulo-heptitol
B@?&W% (180)

OBz A 165 (0,09 g, 0,15 mmol) exo-gliikal redukcidjaval a 4.7. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 180 vegyiiletet. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:99 EtOAc-toluol) 38 mg
(43 %) fehér amorf 180 anyagot kaptunk. Rs: 0.41 (1:2 EtOAc—hexan); [o]p +43 (¢ 0.59, CHCI5).
'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.10-7.76 (8H, m, aromas), 7.61-7.06 (12H, m, aromas), 5.87
(1H, pszeudo t, J45 9.7 Hz, H-4), 5.67 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.36 (1H, pszeudo t, Js4
9.5 Hz, H-3), 4.61 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-75), 4.45 (1H, dd, H-7p), 4.11 (1H, ddd, J6.72 3.0, Je.7
5.1 Hz, H-6), 3.90 (1H, dg, Ji2 6.1, J23 9.7 Hz, H-2), 1.36 (3H, d, H-1). 3C NMR (100 MHz,
CDCl3) 6 166.4, 166.1, 165.6, 165.4 (4xCO), 133.6-127.2 (aromas), 76.2 (C-6), 75.0 (C-2), 74.5
(C-4), 74.1 (C-3), 70.1 (C-5), 63.6 (C-7), 18.0 (C-1). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=617.18, talalt: [M+Na]*=617.42; C35H300q (594.19).

4.8. Altalanos eljaras w-(C-2,3,4,6-tetra-O-acil-p-D-glikopiranozil)sztirolok
eléallitasara (181, 183)

Vizmentes 1,4-dioxanhoz (8 mL) (brémmetil)benzolt (3; 6 mmol), litium-terc-butoxidot (1,5; 2,2
mmol), P(2-furil)z ligandumot (20 mol%) és Pd,(dba); katalizatort (2,5 mol%) adtunk, és a kapott
szuszpenziét gomblombikban, nyomdsalld vagy Schlenk-edényben, inert atmoszféra alatt,
kevertetés kozben 70 °C-ig melegitettik. Ehhez csepegtettiik a C-(2,3,4,6-tetra-O-acil-B-D-
glikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon (149 vagy 150 (1 mmol)) absz. 1,4-dioxanos (15 mL)
oldatat 20 perc alatt. A reakcio lejatszodasa utan (1 6ra—2 nap) (VRK, eluens: 149 1:2 EtOAc—
hexan vagy 1:2 EtOAc-heptan; 150 1:1 EtOAc-hexan vagy 1:1 EtOAc—heptan) a reakcidelegyet
szobah6mérsékletre hiitottiik, az oldhatatlan részeket celitigyon kisziirtiik, absz. 1,4-dioxannal (3
x 20 mL) mostuk, az oldészert vakuumban eltavolitottuk, a nyersterméket
oszlopkromatografiasan tisztitottuk (semleges Al,Os3) (eluens: az adott vegyiiletnél tiintettiik fel).
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0Bz E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1,2-didezoxi-1-fenil-D-
BE&?&&/\/@ glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-w-(C-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
0Bz gliikkopiranozil)sztirol) (181a)

A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és a (brommetil)benzol (6 ekv., 0,18 mL, 0,26 g, 1,54
mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 181a sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—heptan) 85 mg (48
%) fehér amorf 181a anyagot kaptunk. Rs: 0.39 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o —31 (¢ 0.65, CHCIs).
'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.14-7.68 (8H, m, aromas), 7.64—7.06 (17H, m, aromas), 6.69
(1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.20 (1H, dd, J23 7.3 Hz, H-2), 5.98 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.5 Hz, H-5),
5.76 (1H, pszeudo t, Js7 9.7 Hz, H-6), 5.54 (1H, pszeudo t, J.5 9.8 Hz, H-4), 4.67 (1H, dd, Jgasb
12.3 Hz, H-8,), 4.51 (1H, dd, H-8y), 4.39 (1H, dd, Js4 9.5 Hz, H-3), 4.21 (1H, ddd, J784 3.1, J78p
4.8 Hz, H-7). 3C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.4, 166.1, 165.5, 165.4 (4xCO), 135.2 (C-1),
136.7-126.1 (aromas), 124.3 (C-2), 80.0 (C-3), 76.2 (C-7), 74.3 (C-5), 72.4 (C-4), 69.9 (C-6),
63.5 (C-8). HR-ESI-MS pozitiv mdéd (m/z): szamitott: [M+Na]*=705.2095, talalt:
[M+Na]*=705.2096; C42H3409 (682.22).

2,6-Anhidro-N*-benzil-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-bp-
gulo-heptoéz-tozilhidrazon (N!-benzil-C-(2,3,4,6-tetra-O-
&H benzoil-B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon)
BzO Ce _N
BzO NS (182a)

N N
OBz 070 Az eléz6 a reakcioelegybdl (181a) izolalt 182a melléktermék.

Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—hexan) 5 mg (3 %) fehér amorf 182a anyagot
kaptunk. Rs: 0.10 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o —8 (c 0.10, CHCI3). 'H NMR (360 MHz, CDCls) &
8.13-7.69 (8H, m, aromas), 7.67—7.12 (19H, m, aromas), 6.93 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 6.82
(1H, d, J12 6.6 Hz, H-1), 5.87 (1H, pszeudo t, Jas 9.8 Hz, H-4), 5.61 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.7 Hz,
H-5), 5.33 (1H, pszeudo t, J34 9.7 Hz, H-3), 4.83 (1H, d, Jch2acHzb 16.7 Hz, CH24), 4.70 (1H, d,
CHa), 4.52 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7,), 4.38 (1H, dd, H-7y), 4.34 (1H, dd, J23 9.7 Hz, H-2),
4.11 (1H, ddd, Js72 2.8, Js.7 4.8 Hz, H-6), 2.23 (3H, s, CH3). 3C NMR (90 MHz, CDCl3) & 166.3,
165.9, 165.4, 165.3 (4xCO), 139.8 (C-1), 144.5-125.5 (aromés), 78.8 (C-2), 76.3 (C-6), 73.9 (C-
4), 70.9 (C-3), 69.5 (C-5), 63.3 (C-7), 51.2 (CH2), 21.8 (CHs). ESI-MS pozitiv moéd (m/z):
szamitott: [M+Na]*=889.24, talalt: [M+Na]*=889.58; CsoH44N2011S (866.25).

OBz CHs  E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1,2-didezoxi-1-(4-
B@M metilfenil)-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-w-(C-2,3,4,6-tetra-
0Bz O-benzoil-p-D-glitkopiranozil)-4-metilsztirol) (181b)

A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és a 1-broémmetil-4-
metilbenzol (6 ekv., 0,29 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181b sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:7 EtOAc—hexan) 72 mg (40 %) vilagos sarga amorf 181b anyagot kaptunk. Ry: 0.42 (1:2
EtOAc-hexan); [a]o —20 (c 0.55, CHCIs). *H NMR (400 MHz, CDClIs) & 8.13-7.76 (8H, m,
aromas), 7.57-6.91 (16H, m, aromas), 6.66 (1H, d, J1» 15.9 Hz, H-1), 6.14 (1H, dd, J,3 7.4 Hz,
H-2), 5.97 (1H, pszeudo t, Js¢ 10.1 Hz, H-5), 5.75 (1H, pszeudo t, Je7 9.8 Hz, H-6), 5.53 (1H,
pszeudo t, Js5 9.7 Hz, H-4), 4.66 (1H, dd, Jsags 12.2 Hz, H-8,), 4.50 (1H, dd, H-8), 4.38 (1H, dd,
J34 9.3 Hz, H-3), 4.21 (1H, ddd, J78a 2.9, J78» 4.8 Hz, H-7), 2.28 (3H, s, CH3). 3C NMR (100
MHz, CDCl3) 6 166.4, 166.1, 165.4 (4xCO), 135.2 (C-1), 145.3-125.1 (aromas), 123.2 (C-2),
80.2 (C-3), 76.2 (C-7), 74.4 (C-5), 72.4 (C-4), 69.9 (C-6), 63.5 (C-8), 21.3 (CH3). HR-ESI-MS
pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=719.2252, talalt: [M+Na]*=719.2249; CuisH3s09
(696.24).
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CHy 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-N*-(4-metilbenzil)-D-
glicero-p-gulo-heptéz-tozihidrazon (N*-4-metilbenzil-C-
(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)formaldehid-

o8z /@( tozilhidrazon) (182b)
BZBCZ)(;&/C“N’N‘S Az ¢el6z6 reakcidelegybdl (181b) izolalt 182b melléktermék.

)

0Bz o"o Oszlopkromatografias tisztitds utan (1:7 EtOAc-hexan) 25 mg
(11 %) fehér amorf 182b anyagot kaptunk. Rs: 0.36 (1:2 EtOAc—hexan); [a]o —22 (c 0.60, CHCIs).
'H NMR (400 MHz, CDCl3) & 8.17-7.69 (8H, m, aromas), 7.67-7.12 (14H, m, aromas), 7.11—
6.88 (6H, m, aromas), 6.85 (1H, d, J12 6.6 Hz, H-1), 5.87 (1H, pszeudo t, Js5 9.8 Hz, H-4), 5.61
(1H, pszeudo t, Jsg 9.7 Hz, H-5), 5.34 (1H, pszeudo t, Js4 9.7 Hz, H-3), 4.78 (1H, d, JcHzacHan
16.5 Hz, CH>,), 4.66 (1H, d, CHay), 4.52 (1H, dd, J7a7 12.2 Hz, H-7,), 4.39 (1H, dd, H-7v), 4.34
(1H, dd, J23 10.1 Hz, H-2), 4.11 (1H, ddd, Js7a 2.5, J6,7b 4.5 Hz, H-6), 2.27 (3H, s, CHs), 2.23
(3H, s, CH3-Ts). 3C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.3, 165.9, 165.4, 165.3 (4xCO), 139.7 (C-1),
144.0-126.3 (aromas), 78.8 (C-2), 76.2 (C-6), 73.9 (C-4), 70.9 (C-3), 69.4 (C-5), 63.9 (C-7),51.1
(CHy), 21.8 (CH3-Ts), 21.2 (CHs). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=903.26, talalt:
[M+Na]*=903.75; CsoH44N201:S (880.27).

CHs  E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1,2-didezoxi-1-(3-

0Bz metilfenil)-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-w-(C-2,3,4,6-tetra-O-
BZOIN2 A benzoil-B-D-gliikopiranozil)-3-metilsztirol) (181c)
0Bz A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és az 1-brommetil-3-

metilbenzol (6 ekv., 0,21 mL, 0,29 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39
mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181c sztirolt. Oszlopkromatografias
tisztitas utan (1:8 EtOAc—heptan) 29 mg (17 %) vilagos sarga amorf 181c anyagot kaptunk. Rs:
0.39 (1:2 EtOAc-hexéan); [a]p —11 (c 0.60, CHCI3). *H NMR (360 MHz, CDCls) § 8.15-7.71
(8H, m, aromas), 7.62—6.74 (16H, m, aromas), 6.66 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.18 (1H, dd, J23
7.4 Hz, H-2), 5.98 (1H, pszeudo t, Js6 9.6 Hz, H-5), 5.75 (1H, pszeudo t, Js7 9.9 Hz, H-6), 5.54
(1H, pszeudo t, Ja5 9.9 Hz, H-4), 4.66 (1H, dd, Jsasp 12.2 Hz, H-8,), 4.51 (1H, dd, H-8y), 4.39
(1H, dd, J34 9.2 Hz, H-3), 4.22 (1H, ddd, J782 2.9, J7.80 4.8 Hz, H-7), 2.27 (3H, 5, CH3). *C NMR
(63 MHz, CDCls) § 166.4, 166.1, 165.4 (4xCO), 135.3 (C-1), 153.8-125.1 (aroméds), 124.1 (C-
2), 80.1 (C-3), 76.2 (C-7), 74.4 (C-5), 72.4 (C-4), 69.9 (C-6), 63.5 (C-8), 21.4 (CH3). HR-ESI-
MS pozitiv moéd (m/z): szamitott: [M+Na]*=719.2252, talalt: [M+Na]*=719.2248; Ca3H3zs09
(696.24).

OCH;  E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1,2-didezoxi-1-(3-

OBz metoxifenil)-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-®-(C-2,3,4,6-tetra-
BZOUNZ A 0-benzoil-B-D-gliikopiranozil)-3-metoxisztirol) (181d)
OBz A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és az 1-brommetil-3-

metoxibenzol (6 ekv., 0,22 mL, 0,31 g, 1,54 mmol) reakcidéjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39
mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181d sztirolt. Oszlopkromatografias
tisztitas utan (1:8 EtOAc-hexan) 19 mg (10 %) sarga amorf 181d anyagot kaptunk. Rs: 0.31 (1:2
EtOAc-hexan); [a]o —25 (¢ 0.60, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) & 8.11-7.78 (8H, m,
aromas), 7.62—7.23 (12H, m, aromas), 7.18-7.11 (1H, m, aromas), 6.99-6.72 (3H, m, aromas),
6.66 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.18 (1H, dd, J23 7.3 Hz, H-2), 5.97 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz,
H-5), 5.75 (1H, pszeudo t, Js7 9.8 Hz, H-6), 5.53 (1H, pszeudo t, Ja5 9.5 Hz, H-4), 4.65 (1H, dd,
Jgagn 12.3 Hz, H-8y), 4.50 (1H, dd, H-8), 4.39 (1H, dd, J34 9.2 Hz, H-3), 4.21 (1H, ddd, J7. 2.8,
J780 4.8 Hz, H-7), 3.75 (3H, s, O-CH3). **C NMR (100 MHz, CDCl3) & 166.4, 166.1, 165.4
(4xC0), 135.0 (C-1), 137.7-110.0 (aromas), 124.6 (C-2), 80.0 (C-3), 76.2 (C-7), 74.3 (C-5), 72.4
(C-4), 69.9 (C-6), 63.5 (C-8), 55.3 (O-CHs). ESI-MS pozitiv moéd (m/z): szamitott:
[M+Na]+=735.22, talalt: [M+Na]+=735.67; C43H36010 (712.23).
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HsCO 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-N*-(3-metoxibenzil)-D-
glicero-p-gulo-heptéz-tozilhidrazon (N*-3-metoxibenzil-C-
oBz /©/ (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)formaldehid-
BZB‘Q&&CQN,N\S tozilhidrazon) (182d)

OBz o0 Az ¢el6z6 reakcioelegybdl (181d) izolalt 182d melléktermék.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—hexan) 72 mg (31 %) sarga amorf 182d anyagot
kaptunk. Ry 0.23 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o —2 (c 0.45, CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCls)
8.28-7.69 (8H, m, aromas), 7.64—7.04 (16H, m, aromas), 6.92 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 6.86
(1H, d, J1,2 6.7 Hz, H-1), 6.83-6.72 (2H, m, aromas), 5.88 (1H, pszeudo t, J45 9.7 Hz, H-4), 5.62
(1H, pszeudo t, Js6 10.0 Hz, H-5), 5.34 (1H, pszeudo t, Js4 9.7 Hz, H-3), 4.82 (1H, d, JcHzacHab
16.6 Hz, CH>.), 4.64 (1H, d, CH2), 4.53 (1H, dd, J7a70 12.3 Hz, H-7,), 4.39 (1H, dd, H-7y), 4.34
(1H, dd, J23 9.9 Hz, H-2), 4.12 (1H, ddd, J7a 2.4, Js;7 5.2 Hz, H-6), 3.68 (3H, s, O—CHa), 2.22
(3H, s, CH3). *3C NMR (90 MHz, CDCl3) & 166.3, 165.9, 165.4, 165.3 (4xCO), 140.0 (C-1),
160.4-111.5 (aromas), 78.8 (C-2), 76.3 (C-6), 73.8 (C-4), 70.9 (C-3), 69.4 (C-5), 63.4 (C-7), 55.3
(O—CHa), 51.3 (CHy), 21.8 (CH3). ESI-MS pozitiv mdd (m/z): szamitott: [M+Na]*=919.25, talalt:
[M+Na]*=919.67; CsoHa4N2011S (896.26).

/©/ 4-metilfenil-3-metoxibenzil-szulfon (189d)
HaCO s Az ¢€l6z6 reakcidelegybél (181d) izolalt 189d melléktermék.
\©/o\/’ ‘o Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—hexan) 40 mg (56%)
sarga amorf 189d anyagot kaptunk. *H NMR (360 MHz, CDCls3) § 7.53
(2H, d, J 8.2 Hz, Ts), 7.24 (2H, d, J 8.1 Hz, Ts), 7.20-7.10 (1H, m, aromés), 6.85 (1H, d, J 7.3
Hz, aromas), 6.68-6.58 (2H, m, aromas), 4.26 (2H, s, CHy), 3.71 (3H, s, O-CHjs), 2.41 (3H, s,
CHs). 13C NMR (90 MHz, CDCls) § 140.4-114.5 (aromés), 78.8 (C-2), 76.3 (C-6), 73.8 (C-4),
70.9 (C-3), 69.4 (C-5), 63.4 (C-7), 63.1 (O—CHa), 55.3 (CH2), 21.8 (CHs3). EI-MS pozitiv mod
(m/z): szamitott: [M]=276.08, talalt: [M]=276.01; C1sH1603S (276.08).

OBz ¢l E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1,2-didezoxi-1-(4-
BQM klorfenil)-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-@-(C-2,3,4,6-tetra-O-
0Bz benzoil-B-D-gliikopiranozil)-4-klérsztirol) (181e)

A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és az 1-brémmetil-4-
klorbenzol (6 ekv., 0,32 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181e sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:8 EtOAc—hexan) 74 mg (40 %) narancssarga amorf 181e anyagot kaptunk. Rs: 0.44 (1:2
EtOAc-hexan); [o]o —17 (¢ 0.35, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) § 8.19-7.77 (8H, m,
aromas), 7.66—7.06 (16H, m, aromas), 6.63 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.17 (1H, dd, J23 7.2 Hz,
H-2), 5.98 (1H, pszeudo t, Js 9.5 Hz, H-5), 5.75 (1H, pszeudo t, Js7 9.9 Hz, H-6), 5.51 (1H,
pszeudo t, J5 9.8 Hz, H-4), 4.67 (1H, dd, Jsas» 12.3 Hz, H-8,), 4.50 (1H, dd, H-8y), 4.38 (1H, dd,
J34 9.5 Hz, H-3), 4.21 (1H, ddd, J782 2.9, J78, 4.8 Hz, H-7). 3.C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.3,
166.1, 165.5, 165.4 (4xCO ), 134.6 (C-1), 136.5-126.1 (aromas), 125.0 (C-2), 79.9 (C-3), 76.2
(C-7), 74.2 (C-5), 72.4 (C-4), 69.8 (C-6), 63.4 (C-8). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=739.17, talalt: [M+Na]*=739.58; C,H33CIOq (716.18).

cl 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-N*-(4-klérbenzil)-D-
glicero-p-gulo-heptéz-tozilhidrazon (N*-4-klérbenzil-C-
(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)formaldehid-

o8z /@/ tozilhidrazon) (182e)

B%‘Qo&wcew;s Az elézb reakcidelegybdl (181€) izolalt 182e melléktermék.
OBz 0”0 Oszlopkromatografias tisztitds utan (1:8 EtOAc—hexan) 33 mg

(14 %) sarga amorf 182e anyagot kaptunk. Ry: 0.30 (1:2 EtOAc—hexan); [a]o —17 (¢ 0.30, CHCls).

'H NMR (400 MHz, CDCl3) § 8.12-7.67 (8H, m, aromas), 7.65-7.11 (14H, m, aromas), 7.09—

6.89 (6H, m, aromas), 6.80 (1H, d, J12 6.6 Hz, H-1), 5.88 (1H, pszeudo t, Jus 9.6 Hz, H-4), 5.62
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(1H, pszeudo t, Js6 10.0 Hz, H-5), 5.34 (1H, pszeudo t, Js4 9.8 Hz, H-3), 4.75 (1H, d, Jch2a.cHab
16.8 Hz, CH>.), 4.68 (1H, d, CH2), 4.54 (1H, dd, J7a7 12.4 Hz, H-7.), 4.40 (1H, dd, H-7y), 4.34
(1H, dd, J23 9.9 Hz, H-2), 4.13 (1H, ddd, J 72 2.8, Js,m 4.9 Hz, H-6), 2.23 (3H, s, CH3). 1*C NMR
(100 MHz, CDCls) 6 166.2, 165.9, 165.4, 165.3 (4xCO), 139.9 (C-1), 145.3-127.6 (aromas), 78.7
(C-2), 76.3 (C-6), 73.7 (C-4), 70.8 (C-3), 69.4 (C-5), 63.3 (C-7), 50.5 (CH>), 21.8 (CHa). ESI-
MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+Na]*=923.20, talalt: [M+Na]*=923.58; CagH41CIN2011S
(900.21).

¢ E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1-(3-klorfenil)-1,2-didezoxi-

OBz D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-@-(C-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-
BZOS R N gliikopiranozil)-3-klérsztirol) (181f)

OBz A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és az 1-brémmetil-3-
klorbenzol (6 ekv., 0,20 mL, 0,32 g, 1,54 mmol) reakciéjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39
mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181f sztirolt. Oszlopkromatografias
tisztitas utan (1:8 EtOAc—heptan) 78 mg (42 %) sarga amorf 181f anyagot kaptunk. R¢: 0.39 (1:2
EtOAc-hexan); [a]o —35 (c 0.70, CHCIs). *H NMR (250 MHz, CDCls) & 8.12-7.74 (8H, m,
aromas), 7.63-6.92 (16H, m, aromas), 6.60 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.18 (1H, dd, J23 7.0 Hz,
H-2), 5.97 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5), 5.73 (1H, pszeudo t, Js7 9.8 Hz, H-6), 5.50 (1H,
pszeudo t, 1H, J45 9.5 Hz, H-4), 4.65 (1H, dd, Jsagb 12.2 Hz, H-8,), 4.48 (1H, dd, H-8y), 4.36 (1H,
dd, Js4 9.2 Hz, H-3), 4.19 (1H, ddd, J7g4 2.9, J7ep 5.0 Hz, H-7). *C NMR (63 MHz, CDCls) §
166.3, 166.1, 165.4, 165.3 (4xCO), 133.5 (C-1), 145.5-125.2 (aromas), 124.9 (C-2), 79.6 (C-3),
76.2 (C-7),74.2 (C-5), 72.4 (C-4), 69.8 (C-6), 63.4 (C-8). APCI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott:
[M+H]*=717.19, tallt: [M+H]*=717.50; C42H33CIOg (716.18).

OBz Br E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1-(4-brémfenil)-1,2-
BzO- Q N didezoxi-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-4-brom-w-(C-2,3,4,6-
0Bz tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)sztirol) (1819)

A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és az 1-brémmetil-4-
brombenzol (6 ekv., 0,39 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 1819 sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:8 EtOAc-heptan) 107 mg (54 %) sarga amorf 181g anyagot kaptunk. Rs: 0.36 (1:2
EtOAc-hexan); [a]o —49 (¢ 2.10, CHCIs). *H NMR (300 MHz, CDCl3) & 8.09-7.75 (8H, m,
aromas), 7.58-7.16 (14H, m, aromas), 7.09 (2H, d, J 8.5 Hz, aromas), 6.59 (1H, d, J1 15.9 Hz,
H-1), 6.16 (1H, dd, J23 7.2 Hz, H-2) 5.96 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.6 Hz, H-5), 5.73 (1H, pszeudo t,
J6,;7 9.9 Hz, H-6), 5.49 (1H, pszeudo t, J45 9.6 Hz, H-4), 4.65 (1H, dd, Jsags» 12.2 Hz, H-8), 4.48
(1H, dd, H-8v), 4.36 (1H, dd, J34 9.2 Hz, H-3), 4.19 (1H, ddd, J7, 2.9, J7gp 4.8 Hz, H-7). 3C
NMR (63 MHz, CDCls) 6 166.3, 166.1, 165.5, 165.4 (4xCO), 133.7 (C-1), 135.5-122.0 (aromas),
125.1 (C-2), 79.8 (C-3), 76.2 (C-7), 74.2 (C-5), 72.4 (C-4), 69.8 (C-6), 63.4 (C-8). HR-ESI-MS
pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=783.1200, talalt: [M+Na]*=783.1219; Ca2H33BrOg
(760.13).

Br  E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1-(3-brémfenil)-1,2-
0Bz didezoxi-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-3-brém-cw-(C-2,3,4,6-
BZOUNQ tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)sztirol) (181h)

OBz A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és az 1-brommetil-3-
brombenzol (6 ekv., 0,39 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181h sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:7 EtOAc-hexan) 81 mg (41 %) sarga amorf 181h anyagot kaptunk. R¢: 0.39 (1:2 EtOAc—
hexan); [a]o —20 (c 0.45, CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCl3) & 8.13-7.78 (8H, m, aromas),
7.62-6.99 (16H, m, aromas), 6.60 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.19 (1H, dd, J>3 7.0 Hz, H-2), 5.99
(1H, pszeudo t, Js6 9.5 Hz, H-5), 5.76 (1H, pszeudo t, Js7 9.8 Hz, H-6), 5.52 (1H, pszeudo t, Jas
9.8 Hz, H-4), 4.67 (1H, dd, Jsasp 12.3 Hz, H-85), 4.51 (1H, dd, H-8y), 4.40 (1H, dd, Js4 9.2 Hz,

91



H-3), 4.23 (1H, ddd, J7es 2.3, J7a 4.7 Hz, H-7). ¥C NMR (90 MHz, CDCls) & 166.3, 166.0,
165.4, 165.3 (4xCO), 133.8 (C-1), 145.3-122.4 (aromas), 125.3 (C-2), 79.6 (C-3), 76.2 (C-7),
74.3 (C-5), 72.4 (C-4), 69.8 (C-6), 63.4 (C-8). ESI-MS pozitiv moéd (m/z): szdmitott:
[M+Na]*=783.12, talalt: [M+Na]*=783.58; C4,H33BrOs (760.13).

Br 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-N*-(3-bré mbenzil)-D-
glicero-D-gulo-heptéz-tozilhidrazon (N*-3-brémbenzil-C-
oBz /©/ (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)formaldehid-
BE?&&CQN,N\S tozilhidrazon) (182h)
OBz ¢ 0 Az el8z6 reakcidelegybdl (181h) izolalt 182h melléktermék.

Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:7 EtOAc—hexan) 13 mg (5 %) fehér amorf 182h anyagot
kaptunk. Rs: 0.31 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o —7 (¢ 0.29, CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCls) &
8.12-7.71 (8H, m, aromas), 7.67-7.19 (16H, m, aromas), 7.18-6.88 (4H, m, aromas), 6.82 (1H,
d, J12 6.6 Hz, H-1), 5.89 (1H, pszeudo t, Js5 9.9 Hz, H-4), 5.63 (1H, pszeudo t, Js5 9.9 Hz, H-5),
5.34 (1H, pszeudo t, Jz4 9.6 Hz, H-3), 4.80 (1H, d, JcrzacHan 16.8 Hz, CHya), 4.65 (1H, d, CHap),
4.54 (1H, dd, J7a7 12.3 Hz, H-7,), 4.40 (1H, dd, H-7y), 4.34 (1H, dd, J»3 9.9 Hz, H-2), 4.13 (1H,
ddd, Js7a 2.8, J7 5.1 Hz, H-6), 2.22 (3H, s, CH3). *C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.4, 165.9,
165.5,165.3 (4xCO), 133.3 (C-1), 144.5-123.1 (aromas), 78.8 (C-2), 76.3 (C-6), 73.7 (C-4), 71.0
(C-3), 69.4 (C-5), 63.3 (C-7), 50.6 (CHy2), 21.8 (CHz3). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=967.15, talalt: [M+Na]*=967.50; Cs9H41BrN,01:S (944.16).

ogz Br E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1-(2-brémfenil)-1,2-
BZBQM didezoxi-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-2-brém-w-(C-2,3,4,6-
0Bz tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)sztirol) (181i)

A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és az 1-brommetil-2-
brombenzol (6 ekv., 0,39 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181i sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:7 EtOAc—hexan) 71 mg (36 %) vilagos sarga amorf 181i anyagot kaptunk. Ry: 0.43 (1:2
EtOAc-hexan); [a]o —13 (¢ 0.40, CHCIs). *H NMR (360 MHz, CDCl3) & 8.23-7.73 (8H, m,
aromas), 7.68-7.13 (15H, m, aromas), 7.11-7.04 (1H, m, aromas), 7.01 (1H, d, J12 15.8 Hz, H-
1), 6.13 (1H, dd, J23 7.3 Hz, H-2) 5.99 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.9 Hz, H-5), 5.75 (1H, pszeudo t, Js 7
9.9 Hz, H-6), 5.53 (1H, pszeudo t, J45 9.6 Hz, H-3), 4.68 (1H, dd, Jsash 12.2 Hz, H-8,), 4.50 (1H,
dd, H-8), 4.45 (1H, dd, J34 9.2 Hz, H-3), 4.23 (1H, ddd, J7g. 2.8, J7.ap 4.9 Hz, H-5). 3C NMR
(100 MHz, CDCls) 6 166.4, 166.1, 165.6, 165.4 (4xCO), 133.8 (C-1), 136.4-123.4 (aromas),
127.3(C-2),79.9 (C-3),76.2 (C-7), 74.3 (C-5), 72.3 (C-4), 69.9 (C-6), 63.4 (C-8). ESI-MS pozitiv
mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=783.12, talalt: [M+Na]*=783.67; C42H33BrOq (760.13).

glicero-D-gulo-heptoz-tozilhidrazon (N-2-brémbenzil-C-
50 ,éz/ /©/ (2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)formaldehid-
Bz0 OBS\\N/E;/S\\O tozilhidrazon) (182i)

2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-N*-(2-brémbenzil)-D-
Br
H

Az el6z6 reakcidelegybdl (181i) izolalt 182i melléktermék.
Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:7 EtOAc—hexan) 4 mg (2 %) fehér amorf 182i anyagot
kaptunk. Re: 0.27 (1:2 EtOAc-hexan); [a]o +3 (¢ 0.60, CHCl3).*H NMR (400 MHz, CDCls) §
8.15-7.70 (8H, m, aromas), 7.69-7.19 (14H, m, aromas), 7.15-6.89 (6H, m, aromas), 6.84 (1H,
d, J12 6.6 Hz, H-1), 5.86 (1H, pszeudo t, J45 9.7 Hz, H-4), 5.61 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.8 Hz, H-5),
5.34 (1H, pSZGUdO t, \]3,4 9.7 HZ, H-3), 478 (1H, d, JCHZa,CHZb 16.5 HZ, CHZa), 4.65 (1H, d, CHZb),
4.52 (1H, dd, J7a7b 12.3 Hz, H-7,), 4.40 (1H, dd, H-7y), 4.34 (1H, dd, J»3 9.9 Hz, H-2), 4.11 (1H,
ddd, Js7a 2.8, Js7» 5.0 Hz, H-6), 2.23 (3H, s, CH3). *C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.3, 165.9,
165.3 (4xCO), 139.5 (C-1), 144.8-120.7 (aromas), 78.7 (C-2), 76.3 (C-6), 73.9 (C-4), 70.8 (C-
3), 69.4 (C-5), 63.3 (C-7), 51.1 (CH), 21.8 (CHs3). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=967.15, talalt: [M+Na]*=967.42; Cs9H41BrN201:S (944.16).
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OBz NO, 3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1,2-didezoxi-1-(4-
BEQM nitrofenil)-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (w-(C-2,3,4,6-tetra-O-
0Bz benzoil-p-D-glitkopiranozil)-4-nitrosztirol) (181))

A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és a 1-broémmetil-4-
nitrobenzol (6 ekv., 0,33 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 181j sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:8 EtOAc—hexan) 74 mg (39 %) narancssarga amorf 181 (E:Z = 1:1) anyagot kaptunk. Ry
0.34 (1:2 EtOAc-hexan). E izomer: 'H NMR (400 MHz, CDCls) § 8.32-7.68 (8H, m, aromas),
7.66-7.13 (16H, m, aromas), 6.74 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.36 (1H, dd, J»3 6.7 Hz, H-2), 6.00
(1H, pszeudo t, Js6 10.0 Hz, H-5), 5.76 (1H, pszeudo t, Js 7 9.9 Hz, H-6), 5.51 (1H, pszeudo t, Jas
9.6 Hz, H-4), 4.69 (1H, dd, Jgags 12.4 Hz, H-8,), 4.50 (1H, dd, H-8), 4.43 (1H, dd, J34 9.9 Hz,
H-3), 4.22 (1H, ddd, J7g 2.7, J780 5.0 Hz, H-7). 13C NMR (100 MHz, CDCl3) & 166.3, 166.0,
165.5, 165.4 (4xCO), 147.6-110.7 (C-1, C-2, aromas), 79.3 (C-3), 76.3 (C-7), 73.9 (C-5), 72.4
(C-4), 69.7 (C-6), 63.3 (C-8). Z izomer: 'H NMR (400 MHz, CDCls) & 8.32-7.68 (8H, m,
aromas), 7.66-7.13 (16H, m, aromas), 6.81 (1H, d, J12 11.6 Hz, H-1), 6.01 (1H, dd, J.3 2.5 Hz,
H-2), 5.89 (1H, pszeudo t, Js¢ 9.6 Hz, H-5), 5.69 (1H, pszeudo t, Js7 9.9 Hz, H-6), 5.64 (1H,
pszeudo t, Ja5 9.7 Hz, H-4), 4.66 (1H, dd, J7g 2.5, Jgagp 12.6 Hz, H-8,), 4.56-4.45 (2H, m, H-3,
H-8), 4.27-4.15 (1H, m, H-7). °C NMR (100 MHz, CDCls) § 166.3, 166.0, 165.4 (4xCO),
147.6-110.7 (C-1, C-2, aromatics), 76.4 (C-7), 74.5 (C-3), 74.1 (C-5), 72.5 (C-4), 69.8 (C-6),
63.7 (C-8). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=750.20, talalt: [M+Na]*=750.50;
Ca2H33sNO1; (727.21).

NO, 2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-N*-(4-nitrobenzil)-p-
glicero-p-gulo-heptéz-tozilhidrazon (N*-4-nitrobenzil-C-
(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)formaldehid-

oBz tozilhidrazon) (182j)
BEOZ&WCWN;S\ Az eldzé reakcidelegybsl (181f) izolalt 182j melléktermék.
OBz o o

Oszlopkromatografias tisztitds utan (1:8 EtOAc—hexan) 39 mg
(16 %) sarga amorf 182j anyagot kaptunk. Rs: 0.23 (1:2 EtOAc—hexan); [a]o —4 (c 0.60, CHCI3).
H NMR (400 MHz, CDCls) 6 8.23-7.61 (12H, m, aromas), 7.60-7.20 (14H, m, aromés), 6.98
(2H, d, J 8.3 Hz, aromas), 6.75 (1H, d, J1» 6.6 Hz, H-1), 5.88 (1H, pszeudo t, J45 9.7 Hz, H-4),
5.63 (1H, pszeudo t, Js6 9.6 Hz, H-5), 5.31 (1H, pszeudo t, J34 9.6 Hz, H-3), 4.85 (2H,s, CH>),
4.56 (1H, dd, J7am 12.4 Hz, H-7,), 4.39 (1H, dd, H-7y), 4.35 (1H, dd, J23 9.9 Hz, H-2), 4.13 (1H,
ddd, Js7a 2.6, Js7b 5.3 Hz, H-6), 2.25 (3H, s, CH3). *C NMR (100 MHz, CDCl3) § 166.2, 165.9,
165.5, 165.3 (4xCO), 140.4 (C-1), 147.8-123.5 (aromas), 78.6 (C-2), 76.4 (C-6), 73.6 (C-4), 70.9
(C-3), 69.3 (C-5), 63.1 (C-7), 50.5 (CHy), 21.8 (CH3). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=934.23, talalt: [M+Na]*=934.67; C49H41N3013S (911.24).

OBz CN  E-3,7-Anhidro-4,5,6,8-tetra-O-benzoil-1-(4-cianofenil)-1,2-
BzOS 0 N didezoxi-D-glicero-D-gulo-okt-1-enitol (E-4-ciano-w-(C-2,3,4,6-
0Bz tetra-O-benzoil-B-D-gliikopiranozil)sztirol) (181k)

A 149 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és a 4-brommetil-
benzonitril (6 ekv., 0,30 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol) P(2-
furil)s (4 ekv., 0,24 g, 1,02 mmol) és Pd(dba)s (50 mol%, 0,12 g, 0,13 mmol) jelenlétében, a 4.8.
altalanos eljaras szerint kaptuk a 181K sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—
hexan) 100 mg (55 %) vilagos sarga amorf 181k anyagot kaptunk. Rs: 0.26 (1:2 EtOAc-hexan);
[o]o —45 (c 1.75, CHCI3).'H NMR (400 MHz, CDCls) & 8.16-7.74 (8H, m, aromas), 7.62—7.18
(16H, m, aromas), 6.69 (1H, d, Ji» 15.9 Hz, H-1), 6.31 (1H, dd, J.3 6.8 Hz, H-2), 6.00 (1H,
pszeudo t, Jsg 9.6 Hz, H-5), 5.76 (1H, pszeudo t, Js7 9.9 Hz, H-6), 5.51 (1H, pszeudo t, Jss 9.7
Hz, H-4), 4.69 (1H, dd, Jgash 12.3 Hz, H-8,), 4.51 (1H, dd, H-8y), 4.42 (1H, dd, Js34 9.6 Hz, H-3),
4.23 (1H, ddd, J75, 2.8, J7,8, 4.8 Hz, H-7). *3C NMR (100 MHz, CDCls) & 166.3, 166.0, 165.5,
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165.3 (4xCO), 132.6 (C-1), 140.7-118.7 (aromds), 128.2 (C-2), 111.6 (CN), 79.3 (C-3), 76.3 (C-
7), 74.1 (C-5), 72.4 (C-4), 69.7 (C-6), 63.3 (C-8). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott:
[M+Na]*=730.21, talalt: [M+Na]*=730.67; C4sH33NOs (707.22).

2,6-Anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-N*-(4-cianobenzil)-D-
glicero-p-gulo-heptéz-tozilhidrazon (N*-4-cianobenzil-C-
(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-D-gliikopiranozil)formaldehid-

CN
OBz % tozilhidrazon) (182k)

B%?&WCWN;S\ Az el6z8 reakcioelegybdl (181K) izolalt 182k melléktermék.

OBz 00 Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:8 EtOAc—hexan) 15 mg (7
%) vilagos sarga amorf 182k anyagot kaptunk. Rs: 0.14 (1:2 EtOAc-hexan); [opo —9 (¢ 1.40,
CHCls3). *H NMR (400 MHz, CDCl3)  8.16-7.70 (8H, m, aromas), 7.68-7.13 (18H, m, aromas),
6.97 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 6.75 (1H, d, J12 6.6 Hz, H-1), 5.89 (1H, pszeudo t, J45 9.5 Hz, H-
4), 5.63 (1H, pszeudo t, Js¢ 10.0 Hz, H-5), 5.32 (1H, pszeudo t, Js4 9.8 Hz, H-3), 4.80 (2H, s,
CHy), 4.56 (1H, dd, J7a7 12.3 Hz, H-7.), 4.39 (1H, dd, H-7p), 4.35 (1H, dd, J23 9.8 Hz, H-2), 4.14
(1H, ddd, Je7a 2.7, Je7 4.9 Hz, H-6), 2.24 (3H, s, CH3). *C NMR (100 MHz, CDCls) 5 166.2,
165.8, 165.4, 165.2 (4xCO), 140.2 (C-1), 145.5-118.2 (aromas), 111.9 (CN), 78.5 (C-2), 76.3
(C-6), 73.6 (C-4), 70.8 (C-3), 69.3 (C-5), 63.1 (C-7), 50.6 (CH,), 21.8 (CH3). ESI-MS pozitiv
mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=914.24, talalt: [M+Na]*=914.75; CsoHa1N301:S (891.25).

AcO__oac E-4,5,6,8-Tetra-O-acetil-3,7-anhidro-1,2-didezoxi-1-fenil-D-glicero-
Ao A L-manno-okt-1-enitol (E-o-(C-2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-
OAc galaktopiranozil)sztirol) (183a)

A 150 (0,20 g, 0,38 mmol) tozilhidrazon és a (brommetil)benzol (6 ekv., 0,27 mL, 0,39 g, 2,27
mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,05 g, 0,57 mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 183a sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:2 EtOAc—heptan) 98 mg (59
%) narancssarga amorf 183a anyagot kaptunk. Rf: 0.42 (1:1 EtOAc-hexan); [a]o —3 (¢ 0.55,
CHCI3). *H NMR (400 MHz, CDCls) 8 7.40-7.14 (5H, m, aromas), 6.66 (1H, d, Ji» 15.9 Hz, H-
1), 6.11 (1H, dd, J»3 7.8 Hz, H-2), 5.48 (1H, dd, Js7 0.9 Hz, H-6), 5.25 (1H, pszeudo t, J45 10.2
Hz, H-4), 5.13 (1H, dd, Js6 3.4 Hz, H-5), 4.17 (1H, dd, Jgas» 13.5 Hz, H-8,), 4.13 (1H, dd, H-8p),
4.02 (1H, dd, J34 9.8 Hz, H-3), 4.00 (1H, ddd, J7,. 6.6, J78» 6.6 Hz, H-7), 2.18, 2.05, 2.00, 1.95
(12H, 4s, 4xCH3). 3C NMR (100 MHz, CDCls) § 170.5, 170.4, 170.3, 169.8 (4xCO), 135.1 (C-
1), 136.0-111.0 (aromas), 124.3 (C-2), 80.3 (C-3), 74.1 (C-7), 71.8 (C-5), 68.8 (C-4), 67.8 (C-6),
61.8 (C-8), 20.8, 20.7 (4xCHjs). HR-ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=434.1469,
talalt: [M+Na]*=457.1468; CxH2s09 (434.16).

AcO_oac CHs E-4,5,6,8-Tetra-O-acetil-3,7-anhidro-1,2-didezoxi-1-(4-
Acow metilfenil)-D-glicero-L-manno-okt-1-enitol (E-®-(C-2,3,4,6-
OAc tetra-O-acetil-B-D-galaktopiranozil)-4-metilsztirol) (183b)

A 150 (0,10 g, 0,19 mmol) tozilhidrazon és az 1-brémmetil-4-metilbenzol (3 ekv., 0,11 g, 0,57
mmol) reakcidjaban LiOtBu (2,2 ekv., 0,03 g, 0,42 mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 183D sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:5 EtOAc—heptan) 46 mg (55
%) narancssarga amorf 183b anyagot kaptunk. Ry: 0.45 (1:1 EtOAc-hexan); [a]o —7 (c 0.70,
CHCls3). *H NMR (360 MHz, CDCls) § 7.37-6.98 (4H, m, aromas), 6.62 (1H, d, J12 15.8 Hz, H-
1), 6.06 (1H, dd, J»3 7.9 Hz, H-2), 5.48 (1H, dd, Js7 0.8 Hz, H-6), 5.24 (1H, pszeudo t, Js5 10.2
Hz, H-4),5.11 (1H, dd, Js6 3.4 Hz, H-5), 4.14 (2H, m, H-8,, H-8p), 4.03-3.93 (2H, m, H-3, H-7),
2.34 (3H, s, CHs), 2.18, 2.06, 2.00, 1.95 (12H, 4s, 4xCH3s). 3C NMR (75 MHz, CDCls) § 170.7,
170.5, 170.4, 169.9 (4xCO), 135.3 (C-1), 138.5-125.2 (aromas), 123.4 (C-2), 80.6 (C-3), 74.3
(C-7), 71.9 (C-5), 68.9 (C-4), 67.9 (C-6), 62.0 (C-8), 21.4 (CH3), 20.9, 20.8 (4xCH3). HR-ESI-
MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=471.1626, talalt: [M+Na]*=471.1626; Ca3H2s0q
(448.17).
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CHs 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-N*-(4-metilbenzil)-D-
glicero-L-manno-heptoéz-tozilhidrazon (N*-4-metilbenzil-C-
(2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozil)formaldehid-

AcO Ohs /©/ tozilhidrazon) (184b)
ACO&/C\\N,N;S\ Az el6z6 reakcidelegybdl (183b) izolalt 184b melléktermék.
OAc 0”0 Oszlopkromatografis tisztitds utdn (1:4 EtOAc—hexan) 21 mg (9
%) fehér amorf 184b anyagot kaptunk. Rs: 0.54 (1:1 EtOAc-hex4n); [a]o +6 (c 0.20, CHCl3).*H
NMR (400 MHz, CDCls) 6 7.82 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 7.34 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 7.29—
6.97 (4H, m, aromas), 6.68 (1H, d, Ji2 6.5 Hz, H-1), 5.39 (1H, dd, Js6 1.1 Hz, H-5), 5.08-5.01
(2H, szorosan csatolt, H-3, H-4), 4.95 (1H, d, JchzacHab 16.7 Hz, CH2,), 4.58 (1H, d, CH2p), 4.03
(1H, dd, J7am 13.1 Hz, H-75), 3.98 (1H, dd, H-7y), 3.92 (1H, szorosan csatolt, H-2), 3.86 (1H,
ddd, Js72 6.2, Js 6.9 Hz, H-6), 2.43, (3H, s, CH3-Ts), 2.35 (3H, s, CH3), 2.11, 2.02, 1.95, 1.64
(12H, 4s, 4xCHs). 3C NMR (100 MHz, CDCls) § 170.8, 170.6, 170.3, 170.1 (4xCO), 139.8 (C-
1), 153.7-123.3 (aromas), 79.1 (C-2), 74.4 (C-6), 71.3 (C-4), 67.9 (C-5), 67.6 (C-3), 61.6 (C-7),
50.9 (CHy), 21.7 (CH3-Ts), 21.6 (CHs), 20.9, 20.8, 20.7, 20.3 (4xCHs). ESI-MS pozitiv mod
(m/z): szamitott: [M+Na]*=655.19, talalt: [M+Na]*=655.50; C30H26N2011S (632.20).

CH; E-4,5,6,8-Tetra-O-acetil-3,7-anhidro-1,2-didezoxi-1-(3-metilfenil)-

ACO_oac D-glicero-L-manno-okt-1-enitol (E-@-(C-2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-
ACO O N galaktopiranozil)-3-metilsztirol) (1339) ‘
OAc A 150 (0,20 g, 0,38 mmol) tozilhidrazon és az 1-brommetil-3-

metilbenzol (6 ekv., 0,31 mL, 0,42 g, 2,27 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,05 g, 0,57
mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 183c sztirolt. Oszlopkromatografias
tisztitas utan (1:4 EtOAc—heptan) 43 mg (25 %) fehér amorf 183c anyagot kaptunk. R¢: 0.45 (1:1
EtOAc-hexan); [o]o —6 (¢ 0.35, CHCIs). 'H NMR (250 MHz, CDCls) § 7.36-6.95 (4H, m,
aromas), 6.61 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.09 (1H, dd, J.3 7.8 Hz, H-2), 5.47 (1H, dd, Js7 1.1 Hz,
H-6), 5.24 (1H, pszeudo t, Ja5 10.2 Hz, H-4), 5.11 (1H, dd, Js6 3.4 Hz, H-5), 4.21-4.09 (2H, m,
H-8,, H-8p), 4.06-3.93 (2H, m, H-3, H-7), 2.33 (3H, s, CH3), 2.17, 2.04, 1.99, 1.94 (15H, 5s,
5xCHs). 13C NMR (63 MHz, CDCls) § 170.6, 170.4, 170.3, 169.8 (4xCO), 135.4 (C-1), 138.4—
124.0 (aromas), 124.2 (C-2), 80.4 (C-3), 74.2 (C-7), 71.9 (C-5), 68.9 (C-4), 67.9 (C-6), 61.9 (C-
8), 21.5 (CHs), 20.9, 20.8 (4xCHzs). ESI-MS pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H]*=449.18, talalt:
[M+H +:448.92; Ca3H2509 (448.17).

HsC 3,4,5,7-Tetra-O-acetil-2,6-anhidro-N*-(3-metilbenzil)-D-
glicero-L-manno-heptoz-tozilhidrazon (N*-3-metilbenzil-C-
AcO_oac 9’ (2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-p-galaktopiranozil)formaldehid-
ACO&/C\‘N’N‘S tozilhidrazon) (184c)
OAc 0”0 Az el6z0 reakcidelegybdl (183c) izolalt 184c melléktermék.

Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—heptan) 16 mg (7 %) fehér amorf 184c anyagot
kaptunk. Rs: 0.36 (1:1 EtOAc-heptan); [a]o —10 (c 0.35, CHCIls).'*H NMR (250 MHz, CDCls)
7.83 (2H, d, J 8.3 Hz, aromas), 7.34 (2H, d, J 8.0 Hz, aromas), 7.25-6.97 (4H, m, aromas), 6.66
(1H, d, J12 6.5 Hz, H-1), 5.39 (1H, dd, Js6 0.8 Hz, H-5), 5.10-5.00 (2H, szorosan csatolt, H-3,
H-4), 4.94 (1H, d, Jchza,chzn 16.9 Hz, CH2a), 4.60 (1H, d, CHap), 4.03 (1H, dd, J7a7 12.5 Hz, H-
7a), 3.98 (1H, dd, H-7y), 3.93 (1H, szorosan csatolt, H-2), 3.86 (1H, ddd, Js 72 6.5, Js.7 6.8 Hz, H-
6), 2.43 (3H, s, CH3-Ts), 2.34 (3H, s, CHa), 2.10, 2.02, 1.95, 1.65 (12H, 4s, 4xCH3). 3C NMR
(63 MHz, CDCls) 6 170.5, 170.3, 170.1 (4xCO), 139.9 (C-1), 144.5-123.3 (aromas), 79.0 (C-2),
74.4 (C-6), 71.3 (C-4), 67.6 (C-5), 67.0 (C-3), 61.6 (C-7), 51.1 (CHy), 21.7 (CHs-Ts), 21.6 (CH3),
20.8, 20.7, 20.3 (4xCHas). ESI-MS pozitiv moéd (m/z): szamitott: [M+H]*=633.21, talalt:
[M+H]*=633.50; C3oH2sN2011S (632.20).
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¢l E-45,6,8-Tetra-O-acetil-3,7-anhidro-1,2-didezoxi-1-(3-klorfenil)-D-
ACO_0oAc glicero-L-manno-okt-1-enitol (E-w-(C-2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-
Ao galaktopiranozil)-3-klérsztirol) (183d)

OAc A 150 (0,20 g, 0,38 mmol) tozilhidrazon és az 1-bréommetil-3-klérbenzol
(6 ekv., 0,30 mL, 0,47 g, 2,27 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,05 g, 0,57 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 183d sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas
utan (1:4 EtOAc-heptan) 104 mg (59 %) sarga amorf 183d anyagot kaptunk. Rf: 0.42 (1:1
EtOAc-hexan); [o]o —2 (¢ 0.80, CHCI3).'H NMR (250 MHz, CDCls) § 7.60-7.12 (4H, m,
aromas), 6.59 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.12 (1H, dd, J.3 7.5 Hz, H-2), 5.47 (1H, dd, Js7 1.1 Hz,
H-6), 5.23 (1H, pszeudo t, Ja5 10.2 Hz, H-4), 5.11 (1H, dd, Js6 3.3 Hz, H-5), 4.17-4.10 (2H, m,
H-8,, H-8y), 4.05-3.93 (2H, m, H-3, H-7), 2.17, 2.04, 1.99, 1.96 (12H, 4s, 4xCH3). *C NMR (63
MHz, CDCls) 6 170.6, 170.4, 170.3, 169.8 (4xCO), 133.5 (C-1), 145.4-124.8 (aromas), 125.0
(C-2), 79.9 (C-3), 74.3 (C-7), 71.8 (C-5), 68.8 (C-4), 67.8 (C-6), 61.9 (C-8), 20.9, 20.8 (4xCHa3).
APCI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+H]*=469.13, talalt: [M+H]*=468.92; Cy2H25ClOg
(468.12).

AcO_ac Br E-4,5,6,8-Tetra-O-acetil-3,7-anhidro-1-(4-bréomfenil)-1,2-
Acow didezoxi-D-glicero-L-manno-okt-1-enitol (E-4-brom-w®-(C-2,3,4,6-
OAc tetra-O-acetil-B-D-galaktopiranozil)sztirol) (183e)

A 150 (0,20 g, 0,38 mmol) tozilhidrazon és az 1-brommetil-4-brombenzol (6 ekv., 0,57 g, 2,27
mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,05 g, 0,57 mmol) jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras
szerint kaptuk a 183e sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas utan (1:4 EtOAc—heptan) 59 mg (31
%) vilagos sarga amorf 183e anyagot kaptunk. Ry 0.42 (1:1 EtOAc—hexan); [a]p —7 (¢ 0.80,
CHCI3).*H NMR (400 MHz, CDCls) § 7.44 (2H, d, J 8.4 Hz, aromas), 7.23 (2H, d, J 8.4 Hz,
aromas), 6.60 (1H, d, J12 15.9 Hz, H-1), 6.11 (1H, dd, J.3 7.7 Hz, H-2), 5.48 (1H, dd, Js 7 0.8 Hz,
H-6), 5.23 (1H, pszeudo t, J45 10.2 Hz, H-4), 5.12 (1H, dd, Js6 3.3 Hz, H-5), 4.19-4.09 (2H, m,
H-8,, H-8), 4.01 (1H, dd, J23 9.7 Hz, H-3), 3.98 (1H, ddd, Js 74 6.6, Js.70 6.3 Hz, H-7), 2.18, 2.05,
2.00, 1.95 (12H, 4s, 4<CH3). *3*C NMR (63 MHz, CDCl3) § 170.6, 170.4, 170.3, 169.8 (4xCO),
133.8 (C-1), 145.4-122.8 (aromas), 125.3 (C-2), 80.1 (C-3), 74.3 (C-7), 71.8 (C-5), 68.8 (C-4),
67.8 (C-6), 61.9 (C-9), 20.9, 20.8 (4xCHz). APCI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott:
[M+H]*=513.08, talalt: [M+H]*=512.75; C2H2sBrOg (512.07).

Br 3,4,5,7-Tetra-0-acetil-2,6-anhidro-N*-(4-brémbenzil)-D-
glicero-L-manno-heptoéz-tozilhidrazon (N*-4-brémbenzil-C-
(2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozil)formaldehid-

AcQ RSy tozilhidrazon) (184e)
AcO ConNogr Az ¢léz8 reakcioelegybdl (183e) izolalt 184e melléktermék.
OAc 0770 Oszlopkromatografis tisztitas utan (1:4 EtOAc—heptan) 24 mg (9

%) sarga amorf 184e anyagot kaptunk. Rs: 0.36 (1:1 EtOAc-hexén); [a]o —8 (c 0.60, CHCI3).*H
NMR (400 MHz, CDCls) 6 7.82 (2H, d, J 8.3 Hz, aromas), 7.49 (2H, d, J 8.4 Hz, aromas), 7.35
(2H, d, J 8.1 Hz, aromas), 7.16 (2H, d, J 8.4 Hz, aromas), 6.61 (1H, d, J1» 6.5 Hz, H-1), 5.40 (1H,
dd, Js¢ 1.0 Hz, H-5), 5.04 (1H, dd, J45 4.8 Hz, H-4), 5.03 (1H, pszeudo t, J34 10.2 Hz, H-3), 4.92
(1H, d, JcHza,cHzb 16.9 Hz, CH2a), 4.56 (1H, d, CHap), 4.03 (1H, dd, J7a7 13.4 Hz, H-7,), 4.00 (1H,
dd, H-7y), 3.92 (1H, szorosan csatolt, H-2), 3.87 (1H, ddd, Js 74 6.8, Js,7 6.3 Hz, H-6), 2.44, (3H,
s, CHs-Ts), 2.12, 2.03, 1.96, 1.64 (12H, 4s, 4xCHs). 3C NMR (63 MHz, CDCls) § 170.9, 170.5,
170.2, 170.1 (4xCO), 140.2 (C-1), 144.7-121.6 (aromés), 78.9 (C-2), 74.5 (C-6), 71.1 (C-4), 67.5
(C-5), 67.1 (C-3), 61.6 (C-7), 50.5 (CHy), 21.7 (CHs-Ts), 20.8, 20.7, 20.3 (4xCHz). ESI-MS
pozitiv méd (m/z): szamitott: [M+H]*=697.11, talalt: [M+H]"=697.50; Cz9H33BrN2011S
(696.10).
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OBz f N!-allil-2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-gulo-
Bzo&g\ N heptéz-tozilhidrazon (N*-allil-C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-p-b-
Bz0 osz N %% gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon) (188)

A 150 (0,20 g, 0,26 mmol) tozilhidrazon és a 3-brémprop-1-én (6
ekv., 0,13 mL, 0,19 g, 1,54 mmol) reakcidjaban LiOtBu (1,5 ekv., 0,03 g, 0,39 mmol)
jelenlétében, a 4.8. altalanos eljaras szerint kaptuk a 188 tozilhidrazont. Oszlopkromatografias
tisztitas utan (1:8 EtOAc—hexan) 40 mg (18 %) sarga amorf 188 anyagot kaptunk. Rs: 0.33 (1:2
EtOAc-hexan); [a]o +1 (¢ 0.79, CHCI3). 'H NMR (400 MHz, CDCl3) & 8.14-7.69 (8H, m,
aromas), 7.63—7.20 (14H, m, aromas), 6.94 (1H, d, Ji2 6.7 Hz, H-1), 6.86 (2H, d, J 8.1 Hz,
aromas), 5.93 (1H, pszeudo t, J45 9.7 Hz, H-4), 5.69 (1H, pszeudo t, Js 6 10.0 Hz, H-5), 5.66-5.59
(1H, m, CH), 5.46 (1H, pszeudo t, J34 9.7 Hz, H-3), 5.20-5.07 (2H, m, CH>), 4.58 (1H, dd, J7a
12.3 Hz, H-7.), 4.45 (1H, dd, H-7y), 4.39 (1H, dd, J.3 9.8 Hz, H-2), 4.36-4.26 (1H, m, CHaa),
4.25-4.18 (1H, m, CHap), 4.17 (1H, ddd, Js 72 2.5, Js.70 5.0 Hz, H-6), 2.19 (3H, s, CH3). $3C NMR
(100 MHz, CDCls) 6 166.3, 165.9, 165.5, 165.3 (4xCO), 139.5 (C-1), 144.0-126.5 (aromas, CH),
118.4 (CHy), 78.9 (C-2), 76.3 (C-6), 73.8 (C-4), 71.0 (C-3), 69.4 (C-5), 63.3 (C-7), 49.0 (CH>),
21.7 (CHs). ESI-MS pozitiv mod (m/z): szamitott: [M+Na]*=839.22, talalt: [M+Na]*=839.50;
CasH40N2011S (816.24).

4.9. Altalanos eljaras O-dezacilezésre (Zemplén médszer) (174, 190
eléallitasa)

Vizmentes metanolhoz (8 mL) és vizmentes kloroformhoz (8 mL) a fenil-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-
B-D-glikkopiranozilmetil-szulfidot vagy az E-2-brém-w-(C-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-
glitkopiranozil)sztirolt (173h vagy 182i (1 mmol)) adtunk és a kapott szuszpenzidt kevertetés
kozben 0 °C-ra hiitottik. Ehhez a natrium-metoxid 0,1 M absz. metanolos oldatat (100 csepp)
csepegtettiik 1agos kémhatasig (pH = 9). A reakcio lejatszodasa utan (15 6ra) (VRK, eluens: 4:1
CHCI3-MeOH) a reakcidelegyet Amberlyst 15 protoncseréld gyantaval semlegesitettiik, az
oldhatatlan részeket kisziirtiik, metanollal (3 x 20 mL) mostuk, az oldoszert vakuumban
eltavolitottuk, a nyersterméket oszlopkromatografiasan tisztitottuk (eluens: 4:1 CHCls-
MeOH).120

OH 2,6-Anhidro-1-S-fenil-1-tio-D-glicero-D-gulo-heptitol ((C-p-D-
Hﬂg&/\s gliikopiranozilmetil)-fenil-szulfid) (174)
OH A 172h (0,15 g, 0,21 mmol) szulfidbol a 4.9. altalanos eljaras szerint

kaptuk a 174 szulfidot. Oszlopkromatografias tisztitas utan 54 mg (88 %) sarga amorf 175
anyagot kaptunk. R¢: 0.49 (7:3 CHCIl3-MeOH); [a]o —64 (c 0.22, MeOH). *H NMR (360 MHz,
D;0) & 7.44 (2H, d, J 7.7 Hz, aromas), 7.39-7.31 (2H, m, aromas), 7.30-7.23 (1H, m, aromas),
3.82 (1H, dd, Js,7a 1.4, J7a7 12.2 Hz, H-7,), 3.63 (1H, dd, Js,7 5.0 Hz, H-7}), 3.53-3.25 (6H, m,
H-1a, H-2, H-3, H-4, H-5, H-6), 3.01 (1H, dd, J1a16 13.9, Ji2 7.9 Hz, H-1p). *C NMR (90 MHz,
D,0-MeOH) 6 130.0-127.1 (aromas), 80.4, 78.8, 78.1, 73.4, 70.5 (C-2-C-6), 61.7 (C-7), 36.0
(C-1). ESI-MS negativ mdéd (m/z): szamitott: [M+HCOO]=331.09, talalt: [M+HCOO]=331.25;
C13H1505S (286.09).

OH CN  E-3,7-Anhidro-1-(4-cianofenil)-1,2-didezoxi-D-glicero-D-gulo-
HOS O N okt-1-enitol (E-w-(C-p-D-gliikopiranozil)-4-cianosztirol) (190)
OH A 181i (0,15 g, 0,21 mmol) szulfidbol a 4.9. ltalanos eljaras szerint

kaptuk a 190 sztirolt. Oszlopkromatografias tisztitas utan 30 mg (49
%) sarga amorf 190 anyagot kaptunk. Rs: 0.50 (7:3 CHCl;-MeOH); [o]o +8 (c 0.38, MEOH). H
NMR (360 MHz, D;0O) & 7.70 (2H, d, J 8.2 Hz, aromas), 7.58 (2H, d, J 8.3 Hz, aromas), 6.81
(1H, d, J12 16.2 Hz, H-1), 6.40 (1H, dd, J23 7.2 Hz, H-2), 3.97 (1H, dd, J34 9.0 Hz, H-3), 3.88
(1H, dd, J78a 1.6, Jgass 12.5 Hz, H-8.), 3.73 (1H, dd, J7ep 5.0 Hz, H-8), 3.57-3.39 (3H, m, H-4
és H-5 vagy H-4 és H-6, vagy H-5 és H-6, H-7), 3.35 (1H, pszeudo t, J 9.3, J 9.2 Hz, H-4 vagy
H-5 vagy H-6). °C NMR (90 MHz, D,O-MeOH) § 142.1-119.9 (aromas, C-1), 129.3 (C-2),
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110.6 (CN), 80.6, 80.2, 77.8, 73.9, 70.4 (C-3-C-7), 61.5 (C-8). ESI-MS negativ méd (m/z):
szémitott: [M+HCOO]=336.11, talalt: [M+HCOO]'=336.21; C15H17NOs (291.11).
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5. Osszefoglalas

A doktori munkam soran anhidro-ald6z-tozilhidrazonok fémmentes és Pd-
katalizalt kapcsolasi reakcioit vizsgaltam.

Az ismert, 149 és 150 O-peracilezett anhidro-aldoz-tozilhidrazonok mellett, az
alkalmazott bazikus reakciokoriilmények miatt, eldallitottunk éter védett szarmazékokat
is. A 148 B-D-galaktopiranozil-cianid metoximetilezésével, illetve metilezésével, majd
ezek tozilhidrazin jelenlétében végzett redukcidjaval a 159, illetve 160 tozilhidrazonokat
nyertiik.

A 149, 159 és 160 tozilhidrazonok, valamint az n-BuL.i reakcidjaban preparaltuk
a 162, 163 és 164 Li-sokat.

A kapcsolasi reakciokat tobbnyire a 149 C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-B-D-
gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon ¢és a 150 C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-
galaktopiranozil)formaldehid-tozilhidrazon szarmazékokkal vizsgaltuk, tobb esetben
parhuzamosan megvizsgalva az éter védett vegyiiletek és a Li-sok reaktivitasat is.

A tozilhidrazonokbdl, illetve a Li-sokbdl a karbének képzddése a kapcsolasi
reakciok elengedhetetlen feltétele. A karbénképzés vizsgalata céljabol a 149
C-(B-D-gliikopiranozil)formaldehid-tozilhidrazont kiilonb6z6 bazisokkal reagaltattuk, a
165 exo-gliikalra a legjobb hozamokat KsPO. jelenlétében, absz. 1,4-dioxanban,
forrashdmérsékleten, valamint LiOtBu jelenlétében, nyomasallé edényben, 110 °C-on
kaptuk, ezért a tovabbi atalakitasok soran ezeket a reakciokoriilményeket hasznaltuk.

A 149 tozilhidrazon alkoholokkal és fenolokkal végzett kapcsolasa soran az
alifas gliikkozilmetil-étereket a 168a 1,1,1,3,3,3-hexafluorpropan-2-il szarmazék
kivételével nem tudtuk elballitani, a 168b,d,e aromas étereket gyenge és kozepes
hozammal kaptuk. A reakciokban melléktermékként a 165 exo-gliikal képz6dott.

A 149 ¢és 150 szarmazékok kapcsolasai karbonsavakkal a megfelelé 166a—e és
170a—c alifas észtereket gyenge és kdzepes, a 166f—| aromas, valamint a 166m-p és
170d szénhidrat észtereket kozepes és jo hozammal adtak.

A 149 és 150 tozilhidrazonok tiolokkal a 171a—g és 172a—e alifas szulfidokat
gyenge és kozepes, a 171h—n és 172f-h aromas szulfidokat kozepes és jo hozammal

adtak.
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Megallapitottuk, hogy az alkoholok, fenolok, karbonsavak és tiolok savassaga
hatassal volt a reakciok eredményességére: a reagens savassaganak ndvekedésével
noéttek a reakciok hozamai.

A 149 ¢és 150 szarmazékokat aril-bromidokkal reagaltatva Pdy(dba)s,
CataCXiumA és LiOtBu jelenlétében 1,4-dioxanban, 70 °C-on a 175b,c és 176a,d-f,h
exo-glikalokat rossz, mig a 175a és 176¢,g szarmazékokat kozepes hozammal, E:Z
izomerek keverékeként kaptuk. A 175a és 173, valamint a 176a és 165 exo-glikal
kozepes, mig az 179 és 180 metilszarmazékokat jo hozammal nyertiik.

A 149 és 150 tozilhidrazonok a benzil-bromidokkal végzett Pd-katalizalt
kapcsolasi reakciokban (Pd,(dba)s, P(2-furil)s, LiOtBu, 1,4-dioxan, 70 °C) a 181c,d,k
és 183c,e sztirolokat gyenge, a 18la,b,e—j és 183a,b,d szarmazékokat kozepes
hozammal adtak. A reakcioelegyekbdl a 165 és 173 exo-glikalokat, valamint a 182 és
184 N-benzilezett tozilhidrazon szarmazékokat kis mennyiségben izolaltuk.

A kidolgozott eljarasok 1j, alternativ, az eddigieknél egyszeriibb szintézisutakat
jelenthetnek a B-D-glikopiranozilmetil-éterek, -észterek és -szulfidok, valamint a

szubsztitualt exo-glikalok és a w-(C-glikozil)sztirolok felé.
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6. Summary

Metal-catalysed and metal-free coupling reactions have fundamentally changed
the way how complex organic molecules are assembled nowadays. The carbenes
generated from diazo compounds and later tosylhydrazones emerged as partners in
coupling reactions. Tosylhydrazones can be easily prepared from aldehydes or ketones,
and this is feasible on carbohydrate scaffolds as well. However, tosylhydrazones of
anhydro-aldoses are not readily available, and their preparation needs special methods.
Earlier, our group elaborated synthetic procedures to get such types of compounds by
the reduction of glycosyl cyanides and in situ trapping of the intermediate imine by
tosylhydrazine. Despite the use of a large variety of aliphatic and aromatic
tosylhydrazones in couplings, analogous reactions with anhydro-aldose tosylhydrazones
have not yet been investigated.

Our aim was the examination of metal-free and Pd-catalysed coupling reactions
of anhydro-aldose tosylhydrazones, which is a new research field in carbohydrate
chemistry.

In the literature ether type protected sugars were applied in the coupling
reactions, whose stability is higher in basic conditions than that of ester protected ones.
Therefore, the O-permethoxymethylated 159 and O-permethylated 160 tosylhydrazones
were prepared first from O-peracetylated cyanide 148. Cyanide 148 was deacetylated
under Zemplén conditions to give the deprotected cyanide 156, which was reacted with
MOMCI to yield the O-permethoxymethylated compound 157. The reaction of 156 with
methyl-iodide resulted in cyanide 158. Reduction of compounds 157 and 158 in the
precense of tosylhydrazine furnished the O-permethoxymethylated 159 and O-
permethylated 160 tosylhydrazones in moderate and good yields, respectively.

Next the C-(glycopyranosyl)formaldehyde tosylhydrazones salts 162, 163, 164
were prepared from the tosylhydrazones 149, 150, 160 in the precense of n-BuL.i.

In the coupling reactions mostly the C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoyl-B-D-
glucopyranosyl)formaldehyde tosylhydrazone 149 and C-(2,3,4,6-tetra-O-acetyl-B-D-
galactopyranosyl)formaldehyde tosylhydrazone 150 were used, while in some cases the
reactivity of the ether protected 159 and 160 and salts 162, 163, 164 was also

investigated.
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C-glucosyl methylene carbene generation from tosylhydrazone 149 was studied
in the presence of several bases to result in exo-glucal 165. The most effective conditions
proved to be the following ones: KsPO, in 1,4-dioxane at reflux temperature and LiOtBu
at 110 °C. Therefore, mainly these conditions were employed in the further
transformations.

Our next goal was the examination of coupling reactions of D-gluco configured
tosylhydrazone 149 with alcohols and phenols under metal-free conditions to give the
corresponding glucopyranosylmethyl ethers 168. Coupling of compound 149 with
alcohols failed, except 1,1,1,3,3,3-hexafluoropropanol which provided the aliphatic
ether 168a. The reactions with phenols gave the corresponding ethers 168b,d,e in low
and moderate yields. In these experiments exo-glucal 165 was isolated as a side product.
The acidity of the reagents and the outcome of the reactions were correlated. When the
pKa values of alcohols and phenols were above 10, the reactions failed, while in cases of
pKa < 10 the products were formed in low and moderate yields.

Then, the coupling reactions of tosylhydrazones with aliphatic, aromatic and
sugar carboxylic acids were investigated. The coupling reactions between
tosylhydrazones 149 and 150 and carboxylic acids resulted in esters 166 and 170,
respectively. Aliphatic esters 166a—e were prepared in low (166a,e) to moderate (166b—
d) yields, the aromatic 166f—I and sugar 166m-p esters were isolated in low (166f,h),
moderate (166g,i—-1 and 166m,0) and good (166n,p) yields. The examinations were
extended to the D-galacto configured tosylhydrazone 150. The corresponding
galactopyranosylmethyl esters 170a—c were achieved in low (170b,c) to moderate
(170a) yields from aliphatic carboxylic acids, and in good yield (170d) from the sugar
derived acid. The acidities of the reagents and the yields were also examined. If the pK,
values of the carboxylic acids were higher than 3, esters were formed in low and
moderate yields, however in cases of pK, < 3 the coupled products were isolated in
moderate and good yields.

The metal-free coupling reactions of the D-gluco tosylhydrazone 149 with
aliphatic, (hetero)aromatic and sugar thiols were also examined. Optimal reagent ratios
were sought for in reactions between compound 149 and thiophenol. The 20-fold excess

of thiophenol and 10-fold excess of base or the 5-fold excess of thiophenol and 2-fold
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excess of base provided sulfide 171h in good yields. Therefore, these conditions were
employed in the following transfomations.

Next, analogous reactions with other thiols were performed. Coupling reactions
gave the corresponding aliphatic sulfides 171a—g in low (171b,c,f) and moderate
(171a,d,e,q) yields, while low (1711), moderate (171k) and good (171h—j,m,n-1) yields
were achieved in the case of (hetero)aromatic sulfides 171h—n. The experiments were
extended to the C-(galactopyranosyl)formaldehyde tosylhydrazone 150. Sulfides
172a—e from aliphatic thiols were isolated in low (172a,b,d) and moderate (172c,e)
yields. Coupling with thiophenol or substituted thiophenols provided the corresponding
aromatic sulfides 172f-h in moderate (172h) and good (172f,g) yields. However, the
reactions failed with sugar thiols. The exo-glucal 165 and the exo-galactal 173 were
detectable in the reactions. The observation prompted us to correlate the acidities of the
thiols to the yield of the transformations. The thiols with pK, > 9 provided the coupled
products in low and moderate yields, whereas the more acidic aromatic thiols pKs < 7
yielded the coupled products in moderate and good yields.

Our next aim was to study the Pd-catalyzed couplings of tosylhydrazones 149
and 150 with aryl halides. First 150 was reacted with aryl halides in the presence of
Pd,(dba)s, CataCXium A and LiOtBu in 1,4-dioxane, at 70 °C to give the corresponding
aryl substituted exo-galactals 175a—c in low (175b,c) and moderate (175a) yields. The
reactions were extended to the D-gluco tosylhydrazone 149, the substituted exo-glucals
176a-h were prepared in low (176a,d-f,h) and moderate (176¢,g) yields. The coupling
was found to be not significantly affected by the substituents on the aromatic rings. All
the couplings gave E:Z isomers. In order to assess the synthetic utility of the exo-glycals,
the mixtures 175a + 173 and 176a + 165 were subjected to catalytic hydrogenation,
which gave the expected derivatives 177-181 in good yields.

Finally, the Pd-catalysed coupling reactions of tosylhydrazones 149 and 150
with benzyl halides were examined to provide styrenes 181 and 183. Optimization
reactions were performed with tosylhydrazone 149 and benzyl bromide. The best
conditions (Pd(dba)s catalyst, P(2-furil)s ligand, LiOtBu base, 1,4-dioxane, 70 °C) were
applied in the following experiments. The transformation of tosylhydrazone 149 with

substituted benzyl bromides gave the corresponding styrenes 181a-k in low (181c,d,K)

and moderate (181a,b,e—j) yields. The experiments were extended to the D-galacto
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tosylhydrazone 150, as well. The coupling reactions provided the «-C-galactosyl
styrenes 183a—e in moderate (183c,e) and good (183a,b,d) yields. The transformations
with electron-rich or electron-deficient aromatic systems gave similar results. Two by-
products were isolated in these experiments the N-benzylated tosylhydrazones 182 and
184, and exo-glucal 165 and exo-galactal 173, respectively.

These methods represent new, alternative, and simpler synthetic pathways
towards glycopyranosylmethyl ethers, esters and sulfides, substituted exo-glycals and
C-glycosyl derivatives, thereby opening up new possibilities to get such kinds of

glycomimetics.
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Fiiggelék

20. tablazat Katalizatorok, ligandumok ¢és reagensek

Ssz. Képlet Név Rovidités
9 Trisz-
1. O NN O Pd,  (dibenzilidénaceton)- Pd,(dba)s
) dipalladium(0)
(e]
2. M e Pa*® Palladium(II)-acetat Pd(OAC),
e Bisz(acetonitril)diklor-
3. C=N F:‘:du N=C pallidium(IT) Pd(CH3CN).Cl;
L2 —
e Bisz(trifenilfoszfin)-
4 C%?W palladium(IT)diklorid Pd(PPhs)zClz
© Tetrakisz-
5, { Hp—teo (trifenilfoszfin)- PA(PPhs)s
@ palladium(0)
QPQ 2-Diciklohexilfoszfino-
6. 2,4,°6’- XPhos
O O triizopropilbifenil
% \
7. Tri(2-furil)foszfin P(2-furil);
o
TN 1(1- iN-
8. ies Di(1-adamantil) CataCXium A
@ n-butilfoszfin
9. @ @ L3-Bisz- DPPP

(difenilfoszfino)propan
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

1,1’-Ferrocenediil-
bisz(difenilfoszfin)

Trifenilfoszfin

Bisz(dimetilglioximato)
(piridin)kobalt(I) dimer

2,6-Bisz(4,5-dihidro-
oxazol-2-il)piridin

4.4’ 4>°-Tri-terc-butil-
2,2:6’,2”-terpiridin

Jodonium-dikollidin-
triflat

DPPF

PPh;

[Co(11)(dmgH)2Py]:2

PyBox

tBu-Terpy

IDCT
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