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1. Bevezetés

A glikopeptidek, melyek glikozilezett polipeptidláncot tartalmaznak, a

molekulák egyre nagyobb mértékben bővülő családját alkotják. A glikoproteinek

nagyszámú variációja ismert, melyek több mint 50 aminosavból álló peptid (vagy

fehérje) komponenst tartalmaznak. A szénhidrát lehet egyszerű monoszacharid

vagy komplex, akár több mint 20 egységből álló oligoszacharid. A

glikopeptidek/proteinek biológiai szerepe igen változatos. A szénhidrátrész legtöbb

esetben nagy mértékben hozzájárul a peptid/fehérje biológiai szerepének

betöltéséhez szükséges konformáció kialakulásához. Az oligoszacharidokat

tartalmazó glikokonjugátumok biológiai szerepe más és más attól függően, hogy

hol helyezkednek el (a sejt felszínén vagy a mátrixban, illetve a sejten belül a

citoplazmában), és milyen a szerkezeti felépítésük. A sejt felszínén elhelyezkedő

glikoproteinek vírusok, baktériumok, növényi és állati toxinok, hormonok

specifikus receptorai. A sejten kívüli mátrixban lévő glikokonjugátumok viszont

szervező, korlátozó és raktározó funkcióval rendelkeznek. A citoplazmában a

glikokonjugátumok „kereskedő” szerepet töltenek be: részt vesznek a fehérjék

forgalmának sejten belüli szabályozásában.1

Az elmúlt 10-15 évben egyre nagyobb érdeklődés irányul e vegyületek felé.

A glikopeptidek biológiai szerepének megismerése, illetve az élő szervezetben

kifejtett hatásának módosítása céljából alapvető fontosságú szerkezeti felépítésük

ismerete. Az ezen a tudományterületen folyó kémiai kutatások középpontjában a

természetes származékok előállítása, valamint az ezekkel szerkezetükben és/vagy

hatásukban analóg vegyületek (mimetikumok) szintézise áll.2,3

A természetes származékokban a szénhidrát kis hidrolitikus stabilitású O-

illetve N-glikozidos kötéssel (1. ábra A és B) kapcsolódik a fehérje adott

aminosavjához. Ezért az élő szervezetben az enzimek könnyen elhidrolizálják

ezeket a kötéseket.
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A glikoproteinek élő szervezetben betöltött szerepének alaposabb

megismerése céljából olyan glikomimetikumokat állítanak elő a biológiai

vizsgálatokhoz, amelyekben a C-O illetve C-N kapcsolatokat stabilisabb C-C

kötésekkel helyettesítik (1. ábra C). A C-glikozil vegyületek speciális képviselői

az anomer α-aminosavak (1. ábra D), amelyekben az aminosav

aszimmetriacentruma egybeesik a szénhidrát anomer szénatomjával.
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1. ábra: Az O- és N-glikoproteinek (A) és (B); valamint a modellezésükre
alkalmazott C-glikozil- (C), illetve anomer α-aminosavak (D) jellemző

szerkezeti részletei; a (+)-hidantocidin (E) szerkezete

Ezen vegyületek ismert képviselője a (+)-hidantocidin (1. ábra E), mely a

D-ribóz spiro-hidantoinja, nem toxikus herbicid, és a növények növekedését

szabályozza azáltal, hogy a purin bioszintézist inaktiválja.4 Doktori munkám

anomer α-aminosavat tartalmazó oligopeptidek szintézisére irányult. Célunk e

vegyületek előállítására jó hozamú, reprodukálható és szelektív reakcióutak

kidolgozása volt.
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2. Irodalmi áttekintés

2.1. Az anomer α-aminosavak szintézis-lehetőségeinek elvi áttekintése

A funkciós csoportok egymásba alakíthatóságát figyelembe véve az anomer

α-aminosavak (2. ábra I) prekurzora lehet bármely, az anomer centrumhoz szénen

és nitrogénen át kötődő csoportot tartalmazó származék (II). A szén és nitrogén

funkció lépésenkénti kialakítása a szénhidrátok anomer szénatomján két lehetséges

reakcióutat (a és b) eredményez. Mind a két esetben szükséges egy jól távozó

csoport (L) kialakítása az anomer szénatomon a meglévő N- vagy C-glikozidos

kötés mellett, mely nukleofil szubsztitúciós reakciókban könnyen lecserélhető (pl.

III és IV). A távozó csoport kialakítása ezekben a vegyületekben számos

módszerrel elképzelhető. Ezek között a gyökös halogénezés az egyik

legelőnyösebb, mivel ennek során hidrogént lehet távozó csoportra cserélni.

Korábbi vizsgálatok eredményei megmutatták, hogy ez a típusú halogénezési

reakció az N-glikozidok esetében bomláshoz, illetve egyéb termékekhez vezet.5 
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2 ábra: Anomer α-aminosavak szintézis-lehetőségei

Így az a út meghiúsulásával ezen vegyületek előállítási lehetőségeit a b

reakcióutat követve vizsgáltuk, illetve az irodalomban ismert módszerek is

többnyire ezt az elvet alkalmazzák.
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2.2. Anomer α-aminosavak (2-amino-2-dezoxi-ald-2-ulozonsavak),
prekurzoraik és származékaik előállítása

2.2.2. Távozó csoport kialakítása anhidro-aldonsav származékok anomer
centrumán

A szükséges távozó csoport kialakítására anhidro-aldonsav származékok

esetén sokféle módszer ismert. Elsőként a különböző gyökös illetve ionos

halogénezési reakciókat tekintjük át.

A 2,6-anhidro-aldononitrilek és -aldonsavamidok gyökös brómozási

reakcióit megvizsgálva (1. Táblázat) azt tapasztalták, hogy valamennyi kiindulási

anyag (1-5) esetén a C-2 szénatomon brómozott származékok (6-10) keletkeztek,6-9

Ezekben a vegyületekben a reakcióban résztvevő szénatom egy elektron-akceptor

csoporttal és a gyűrűs oxigénnel van szubsztituálva (kapto-datív centrum).10 Ez a

kapto-datív gyökstabilizáció révén nagy mértékben elősegíti a gyökös reakciókat,

ezért a bróm a C-2-es szénatomra gyakorlatilag 100 %-os szelektivitással lép be. A

reakciókban az a és b kísérleti körülményeket alkalmazták. Mindkét módszer

esetében a megfelelő termékeket közel azonos hozammal izolálták. A termékekben

a bróm valamennyi esetben axiális térállású a fellépő anomer effektus

következtében.

1. Táblázat: 2-bróm-2-dezoxi-D-hept-2-ulopiranozononitrilek és -amidok
előállítása
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b, Br2, absz. CCl4, hv,reflux

1-5 6-10
Gly R R1 Kitermelés % Irodalom

a, D-galakto (1) Ac CN        (6) 88 6

a, D-galakto (2) Ac CONH2 (7) 50 8

e, D-glüko    (3) Ac CN        (8) 83 7

e, D-glüko    (4) Bz CN        (9) 80 9

e, D-glüko     (5) Bz CONH2 (10) 89* 9

* oldószer CHCl3
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A 9 és 10 vegyületek előállítási reakcióit megvizsgálták más halogénezett

oldószerekben is (2. Táblázat), mivel a CCl4 a 4 és 5 kiindulási anyagokat csak kis

mértékben oldotta.9 A CCl4-ot részben vagy teljesen CHCl3-ra illetve CH2Cl2-ra

cserélve nem tapasztaltak a hozamokban jelentősebb változást. Ezen megfigyelések

alapján a szénhidrátok gyökös brómozására a CCl4-on kívül más halogén tartalmú

oldószer is alkalmazható. Az irodalomban ismert a H3C-CCl3 használata is.11

2. Táblázat: Gyökös brómozási reakciók vizsgálata halogén tartalmú
oldószerekben

Oldószer Br

O
OBz

OBz
CN

BzO
BzO

(9) %
Br

O
OBz

OBz
CONH2BzO

BzO

(10) %
CCl4 80(95*) -
CCl4-CHCl3 1 : 2 - 87
CHCl3 67(kvant*) 89(kvant*)
CH2Cl2 70(kvant*) 60(97*)
* tiszta nyerstermék

A hidantocidin galaktopiranozil analógjának szintézisében (3. ábra) is a

kulcslépés a nitrogén funkció kialakítása céljából a megfelelő brómozott

metilészter (14) jó hozammal történő előállítása.12

Az eljárás első lépéseiben az 1 nitrilt sósavas-metanolos hidrolízissel a 11

metilészterré alakították át, miközben a cukorgyűrű többi hidroxil funkcióit

könnyen eltávolítható izopropilidén (12) és TBDMS (13) csoportokkal védték. A

13 metilészter gyökös brómozásával keletkező 14 terméket kis stabilitása miatt

nem izolálták tiszta formában, hanem a megfelelő 15 aziddá alakították, amelyből a

további lépésekben a 19 hidantoin gyűrűs analógot jó hozammal kapták.

Ehhez hasonlóan a furanóz gyűrűs hidantocidin analógok szintézise során is

a meghatározó lépés a halogént tartalmazó intermedier kialakítása.13,14 Vizsgálták
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továbbá számos 2,5-anhidro-aldonsavészter gyökös brómozását is, aminek során

többnyire a bróm származékok anomer elegyének képződését tapasztalták.11
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(iii) TBDMSOTf, NEt3,(iv) NBS, Bz2O2,CCl4, NaN3, DMF
(v)  H2, Pd, MeOH (vi) KNCO, MeCOOH (vii) KOtBu, THF
(viii) dioxán/víz/TFA 1:1:1

3. ábra: A hidantocidin galaktopiranozil analógjának szintézise

A gyökös brómozás a szénhidrátok körében sem alkalmazható minden

esetben. Ismertek olyan védőcsoportok (pl. benzil)15, amelyek ilyen körülmények

között lehasadnak. E vegyületek bróm származékainak előállítására más

reakciókörülményeket kellett keresni, amelyek során a védőcsoportok sértetlenek

maradnak. 
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4. ábra: Glikozil karbanion elektrofil brómozása 

Erre példa az irodalomban a 21 brómozott metilészter előállítása (4. ábra).

Ennek során a 20α vegyületből [LiN(SiMe3)2]-al THF-ban -70oC-on a C-2-es

szénatomon generált aniont CBr4-al csapdázzák.16 Ezen reakciókörülmények 20

nagyobb mennyiségben hozzáférhető β-anomerje esetében nem mutatkoztak

hatásosnak, a brómozott észtert itt nem sikerült megkapni.
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O COOCH3

OAc

Br

OAc
OAc
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33 % AcOH-HBr

20 oC, 2h
98 %
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5. ábra: Ald-2-ulopiranozonsav származék nukleofil brómozása

Andersch és munkatársai a glikozil donorként alkalmazott 23 brómozott

metilészter származékot a 22 kiindulási vegyületből a glikozil bromidok képzésére

széles körben használt 33 %-os jégecetes-hidrogénbromid reagenssel kapták kitűnő

hozammal (5. ábra).17
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6. ábra: 2-dezoxi-2-klór-ald-2-ulopiranozonsav származékok előállítása

Lakhrissi és Chapleur szénhidrát laktonok Wittig-típusú reakciójával a

megfelelő 24-27 diklórolefinek jó hozamú előállítását dolgozták ki.18 Ezen

vegyületek MCPBA-s oxidációja a 28-31 α-klór metilésztereket eredményezte. A

reakció során az első lépésben kialakuló diklórepoxid gyorsan átrendeződik a

megfelelő α-klór-acilkloriddá, mely azonnal elreagál a közegben jelen lévő

metanollal (6. ábra). Az átrendeződést követően a termékekben a klór a dioxolán

gyűrűhöz viszonyítva cisz helyzetű. További távozó csoport kialakítást említünk a

2.2.3.3. fejezetben.

2.2.3. Szén-nitrogén kötés kialakítása ald-2-ulozonsav származékok anomer
centrumán

2.2.3.1. Glikozil-azidok előállítása

A glikozil-azidok nagy jelentőségű vegyületek, pl. glikozil-aminok és

heterociklusos származékok prekurzorai. Az előállításukra ismert módszereket19

csoportosíthatjuk a kiindulási anyag, vagy a keletkezett azid térszerkezete alapján.

A szintézisekben leggyakrabban glikozil-halogenideket (kloridok, bromidok)

reagáltatnak alkálifém-azidokkal (LiN3, NaN3) dipoláris-aprotikus oldószerekben
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(DMF, DMSO, HMPT), illetve per-O-acetilezett szénhidrátokból trimetilszilil-

aziddal, Lewis-sav katalízissel (TMSN3, SnCl4) diklórmetánban állítják elő a

glikozil azidokat (7. ábra). Glikozil halogenidekből az említett körülmények

között a reakció SN2 mechanizmus szerint játszódik le, így az 1,2-transz

vegyületekből 1,2-cisz, míg az 1,2-cisz glikozil halogenidekből 1,2-transz azidok

keletkeznek.
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 NaN3, absz. DMF  TMSN3, SnCl4

O
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7. ábra: Glikozil-azidok előállítási módszerei

Ezzel szemben trimetilszilil-aziddal Lewis-sav jelenlétében az 1,2-transz

acetátból kiindulva is az 1,2-transz azidot izolálták, ami az SN1 jellegű reakcióban

fellépő szomszédcsoport hatásnak tulajdonítható.

2.2.3.2. 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulozonsav származékok előállítása

Az azidszubsztitúció a 2.2.2. fejezetben bemutatott 2-dezoxi-2-halogén-ald-

2-ulozonsav származékokkal is megvalósítható, így ezek az anomer α-aminosavak

közvetlen perkurzoraivá válnak. Néhány jellegzetes azidszubsztitúciót mutatok be

a 3. Táblázatban. E vizsgálatok fontosabb tapasztalatai:

– az azidszubsztitúció mindig inverzióval jár az alkalmazott reakciókörülmények

között, így anomertiszta halogénvegyületekből szintén sztereoegységes

azidszármazék nyerhető;



12

3. Táblázat: Azidszubsztitúció 2-dezoxi-2-halogén-ald-2-ulozonsav
származékokban
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– az anomer centrum másik szubsztituense gyakorlatilag nem befolyásolja a

reakciót, a nitrilre történő azid-addíció a körülmények megfelelő

megválasztásával többnyire elkerülhető.

2.2.3.3. Maszkírozott aldóz-2-ulóz származékok

Ismeretesek olyan molekula részek, amelyek magukban rejtik

(maszkírozzák) egy-egy szintézis kulcsintermedierének a további reakciók

szempontjából legfontosabb funkcióit. Ezen származékok esetében alapvető

fontosságú a könnyű átalakíthatóság, az általuk maszkírozott funkciós csoportot

tartalmazó intermedier jó hozamú előállítása.21

O
O

OBnOBn

OBn
BnO

O
OBnOBn

OBn
BnO

OAc

S

N
O

OBnOBn

OBn
BnO S

N

N3

O
OBnOBn

OBn
BnO

N3

COOCH3

O
OBnOBn

OBn
BnO

N3

CHO

1. 2-LiTh
2. Ac2O, Et3N

78 %

TMSN3
TMSOTf

88 %

54 %

1. TfOMe

1. Ag2O
2. CH2N2

44 45 46

47 48

2. NaBH4
3. HgCl2, H2O

8. ábra: 2-Azido-2-dezoxi-aldóz-2-ulóz származék előállítása tiazol → formil
átalakítással

Az α-azido-aldehidek a (+)-hidantocidin és más anomer α-aminosav

származékok szintézisének fontos intermedierei, ezért több furanóz és piranóz

gyűrűs tiazolil-ketol-acetátot előállítottak laktonokból (pl. 44), amelyekben a

tiazolil funkció rejti a formil csoportot. A 45 acetát átalakítása során a legfontosabb

lépés a 47 azido-aldehid előállítása a 46 azidból, amelyből egymást követő

oxidációval és metilezéssel a megfelelő 48 azido-metilésztert kapták 54 %-os

kitermeléssel.
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2.2.3.4. 2-dezoxi-2-halogén-ald-2-ulozonsav származékok reakciói (tio)cianát
ionokkal

A C-N kötés kialakításának további lehetséges módja a glikozil-halogenidek

reakciója tiocianát ionokkal, amikor kinetikus termékként glikozil-tiocianátok

keletkeznek, amelyek pl. termikusan glikozil-izotiocianátokká izomerizálhatók

(Gly-NCS, termodinamikai termék).22,23 E reakció vizsgálata a 6, 9, 49, 50

brómozott nitrilekkel az 51-58 tiocianátokat adta (4. Táblázat).24 A D-xilo és D-

glüko konfigurációban az 53, 57 és 54, 58 tiocianát anomerek mellett az 59, 60

glikálok is képződtek a kiindulási bromidokból történő hidrogénbromid

eliminációval. Az 51 megkísérelt izomerizációja izotiocianáttá nem járt sikerrel.

4. Táblázat: 2-Bróm-2-dezoxi-2-ald-2-ulopiranozononitrilek reakciója
tiocianát ionokkal

O

Br

CN
Gly

O CN
Gly

SCN

O

CN
Gly

SCN O
CNGly+ +

2 ekv.KSCN

absz. CH3NO2

reflux
6,9,49,50 α 51-54 β 55-58 59,60

Gly α % β% Glikál %
Ac4-D-Gal      (6) 75 (6:4=α:β)*(51+55) -
Ac3-D-Ara     (49) 23 (52) 19 (56) -
Bz4-D-Glü      (9) 7 (53) 46** (57+59)
Ac3-D-Xilo    (50) 45** (54+58) 6 (60)
*etanolból történő kristályosítással választották szét a két anomert
**a két komponenst együtt izolálták

A 2. Táblázatban bemutatott brómozott amidokat (7, 10, 61-63) (tio)cianát

ionokkal reagáltatva 64-75 spiro-(tio)hidantoinok keletkeztek.25-27 Itt ugyan C-N

kötés alakul ki, azonban az anomer szénatomon lévő karboxamid csoport azonnal

gyűrűt zár (5. Táblázat). 
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5. Táblázat: 2-Bróm-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonamidok reakciója (tio)cianát
ionokkal

O

Br

CONH2
Gly

O N
H

N
H

S

O

Gly

O

N
H

NH

O

O

Gly
4 ekv.KSCN vagy NH4SCN

absz. CH3NO2
reflux

4 ekv.AgOCN vagy O N
H

N
H

O

O

Gly+

A: 64-68 B: 69-72 C: 72-747,10,61-63

vagy

Gly A % B % C %
Ac4-D-Gal     (7) 67 (64) 54 (69) -
Ac3-D-Ara    (61) 75 (65) 40 (70) 10 (73)
Ac4-D-Glü    (62) 79 (66) 25 (71) 4 (74)
Bz4-D-Glü    (10) 79 (67) - -
Ac3-D-Xilo   (63) 64 (68) 15 (72) 7 (75)

2.2.3.5. N-glikozilezés 2-bróm-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav észterekkel

Andersch és munkatársai a 23 bromidot aminokkal (metilamin, L-

fenilalanin, L-valin) Hg(CN)2 jelenlétében reagáltatva a 76-78 2,3-cisz

konfigurációjú N-glikozidokat állították elő (9. ábra). 

OAc

Br

OAc
OAc

O COOCH3

OAc

R

OAc
OAc

O COOCH3

R = NH-Me     69 %
R = L-Phe(Et)  82 %
R = L-Val(Me) 85 %

23 76
77
78

CH3NO2, 2R-H, Hg(CN)2, 20 oC, 3 nap

9. ábra: N-szubsztituált 2-amino-2-dezoxi-D-arabino-hex-2-ulopiranozonsav
származékok előállítása
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2.2.4. 2-acilamino-2-dezoxi-ald-2-ulozonsav származékok 

2.2.4.1. N-glikozil-amidok előállítási módszerei

A glikozil-amidok ismert előállítási módszere a glikozil-aminok reakciója

valamilyen aktivált karbonsav származékkal (savklorid, savanhidrid) bázis

jelenlétében, illetve karbonsavval DCC vagy HOBt segédreagenssekkel. Ekkor a

glikozil-aminok anomerizációja miatt rendszerint az amidok mindkét anomerje

képződik (10. ábra, b).2 

A Staudinger reakció – szerves azidok tercier foszfinokkal való átalakítása

imino foszforánokká (foszfiniminekké) – a szerves szintézisekben széles körben

alkalmazott eljárás.23,28 A foszfiniminek erős nukleofilek, így elektrofilekkel

változatosan alakíthatók át. A foszfinimin módszer használata a

szénhidrátkémiában különböző N-tartalmú cukrok (karbodiimidek, ciklikus

karbamátok és amidok) előállítására terjed ki. 

O NH2

O NHCOR

O

N3

O N3

O

NHCOR

red

RCOCl 

R'3P

RCOOH 
RCOOCOR 

RCOCl,
RCOOCOR

+

a b c
R'3P

RCOCl 
RCOOH 

RCOOCOR 

10. ábra: Glikozil-amidok előállítási módszerei I.
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Györgydeák és munkatársai az N-glikozil-foszfiniminek előállítását és

átalakíthatóságát tanulmányozták.29 A foszfinimineket glikozil-azidokból trialkil-

és triaril-foszfinokkal (Me3P, Bu3P, PPh3) képezték, majd karbonil elektrofilekkel

(karbonsavak, savkloridok, savanhidridek, aldehidek) reagáltatva glikozil-amidokat

és Schiff-bázisokat kaptak a megfelelő foszfinoxid képződése mellett.

Vizsgálataikból kiderült, hogy a β-D-glikozil-azidok jó hozammal és

szelektivitással eredményezték a β-amidokat, míg az α-D-azidokból egyes

esetekben a β- és az α-amid is képződött (10. ábra a és c).

Staudinger körülményeket alkalmazva japán kutatók N-glükozil-aszparagin

származékokat állítottak elő, melyek az N-glikopeptidek szintézisének fontos

építőkövei (11. ábra).30 A 79 azidot reagáltatták tributil-foszfinnal és N-Fmoc-

aszparaginsav-terc-butilészterrel absz. acetonitrilben -30 oC-on, és a 81 triazént

kapták 54 %-os hozammal. Abban az esetben, amikor a reakciót diklórmetánban

szobahőmérsékleten Et3P-al végezték a 82 glükozil aszparagin származék

keletkezett, a 81 triazén csak nyomokban volt jelen a reakcióelegyben. A 82

vegyületet előállították a 81 triazénből is ecetsavval vagy savas

ioncserélőgyantával toluolban forralva. 

AcO
O

AcO
OAc

OAc

N3 + Fmoc-NH-CH-COOtBu

CH2-COOH
AcO

O
AcO

OAc

OAc

NH
N

N
PR3

O

O

N
H COOtBu

Fmoc

Fmoc
O

N
H COOtBu

AcO
O

AcO
OAc

OAc

N N
NH

Fmoc

O

N
H COOtBu

AcO
O

AcO
OAc

OAc

N
H

-O=PBu3
-O=PEt3

-N2

H+

57 %

54 %23 %

R3P

oldószer
-78-20 oC

R = n-Bu, Et, oldószer = CH2Cl2, CH3CN

79 80

8182

CH2Cl2
20 oC

CH3CN
-30 oC

11. ábra: N-glükozil aszparagin származék előállítása
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Ezen eredmények alapján azt állapították meg, hogy a reakció nem

Staudinger-típusú, hanem egy intramolekuláris átrendeződéssel járó átalakulás.

A Ritter-reakció karbokation addíciója nitrilekre, majd a kapott nitríliumion

hidrolízise, amely amidot szolgáltat. A szénhidrátkémiában először a 70-es évek

végén és 80-as évek elején tanulmányozták a glikozil oxokarbénium ion és az

oldószerként alkalmazott acetonitril közötti reakciót, amely glikozilamidok

képződését eredményezi. Az ilyen típusú átalakítások többségében nem résztvevő

csoportok jelenlétében α-szelektivitást figyeltek meg (12. ábra). A reakciók

részleges áttekintése megtalálható Gyóllai Viktor Doktori értekezésében.31

O
L

O

N

C

R

+

O

N

C

R

+

RCNO

+ :

H2O
O

NHCOR

12. ábra: Ritter-reakció glikozíliumionnal

2.2.4.2. 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulozonsav származékok reakciói Staudinger
körülmények között

A 32 vegyületet trifenilfoszfinnal reagáltatva dietiléterben a 83 foszfazidot

kapták 80 %-os kitermeléssel a megfelelő foszfinimid helyett.32 A perklórsavval

képzett sója (84) megerősíti a 83 foszfazid létezését. A 83 foszfazidot toluolban

kevertették szobahőmérsékleten 3 napig, mely több komponensű elegy
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keletkezéséhez vezetett. Az elegyből oszlopkromatográfiával a 85 telítetlen laktont

9 %-ban, a 86 és 87 vegyületeket 44 és 19 %-ban izolálták (13. ábra).

OAc
O

AcO
OAc

OAc

N3

CN

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CN

N
N N-PPh3

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CN

N
N N-PPh3

 HClO4

PPh3

Et2O

 HClO4

 AcOH/Ac2O
32

O
O

AcO

OAc
AcO

OAc
O N

CN

PPh3

AcO

OAc
O N

PPh3

OAc

AcO

PPh3/toluol toluol

83 84

85 86 87

13. ábra: Az acetilezett 2-azido-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-ulopiranozononitril
reakciója trifenilfoszfinnal

Ezzel szemben a 37 karboxamid analóg 1 ekvivalens trifenilfoszfinnal még

két hét alatt sem eredményezett teljes átalakulást, ezért növelték a reakcióban a

foszfin mennyiségét és a hőmérsékletet, oldószerként toluolt használtak. A 88 és 89

foszfinimideket oszlopkromatográfiával 36 és 21 %-ban kapták tiszta formában.

(14. ábra) A 88 és 89 foszfinimidek reakcióit megvizsgálva elektrofilekkel (CO2,

MeI) nem tapasztaltak átalakulást. 
OAc

O
AcO

OAc

OAc

N3

CONH2

PPh3

Toluol

OAc
O

AcO
OAc

OAc

N=PPh3

CONH2

+

OAc
O

AcO
OAc

OAc

N=PPh3

CONH2

36 % 21 %37 88 89

14. ábra: A 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-
ulopiranozonamid reakciója PPh3-al
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Ezzel ellentétben a (+)-hidantocidin szintézisek között ismeretesek olyan

eljárások, amelyekben a foszfinimid módszert azido-amidok esetén is sikerrel

alkalmazták, mint köztes lépést.33

O Cl

OO

COOCH3

BnO
O

OO

COOCH3

N3
BnO

O

OO

COOCH3

N=PPh3
BnO

O

OO

COOCH3

N=C=N-PMB
BnO

O

OO

COOCH3

NHCONHR
BnO

i ii

iii iv

95 %

ii+iii 90 % kvantitatív

90

94 R=PMB 94a R=H
v

O

OO

N
H

BnO
NH

O

O
99 %

97 %

vi

91 92

93 95

(i) NaN3, DMF, 24 oC (ii) PPh3, THF, 24 oC, 2 óra (iii) PMB-N=C=O, THF, 24 oC, 16 óra
(iv) 1:20 vizes 1M HCl-THF, 20 oC, 15 perc (v) Ce(NH4)2(NO3)6, 2:1 CH3CN-H2O, 20 oC,
20 perc (vi) 0.2 M NH3 metanolban, 27 oC, 4 óra.

15. ábra: (+)-hidantocidin előállítása foszfinimid módszerrel

Shiozaki az általa kidolgozott (+)-hidantocidin szintézisben a 90 klórozott

metilészterből kialakított 91 azidot trifenilfoszfinnal reagáltatta,34 majd 4-

metoxibenzilizocianáttal a 93 karbodiimidet nyerte jó kitermeléssel, melyből

további reakciólépéseken át a 95 (+)-hidantocidin származékot kapta szelektíven

(15. ábra).

2.2.4.3. 2-Bróm-2-dezoxi-ald-2-ulozonamidok Ritter-típusú reakciói

A 2-bróm-2-dezoxi-α-D-hept- és hex-2-ulopiranozonamidok (7, 99, 101)

ezüst sók (Ag2CO3, Ag2O) jelenlétében különböző nitrilekkel35 a megfelelő 2-

acilamino-2-dezoxi-ald-2-ulozononitrileket adták (6. Táblázat). 
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6. Táblázat: 2-acilamino-2-dezoxi-ald-2-ulozononitrilek előállítása

O

Br

CONH2

(AcO)n

O

NHCOR

CN

(AcO)n

Ag2CO3 O CONH2

OAc

+
R-CN O CONH2

OAc

N
R

+
O

OAc

N

R

O

NH2

+-

O

OAc
N

R

O

NH2

+

-H+

O

OAc
N

R

O

NH
O

OAc
N

R

OH

N

A B C

F DE

7,99,101

96-98,100,102,103

R Kitermelés
%

Termék

CH3 76 (96)

CH2CH3 74 (97)

OAc
O

AcO
OAc

OAc

Br

CONH2

7 CH2=CH-CH2 62 (98)

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOR

CN

O
AcO

OAc

OAc

AcO

Br

CONH2

99
CH2CH3 53 (100)

O
AcO

OAc

OAc

AcO

NHCOR

CN

CH3 41 (102)

OAc
OAcOAc

O

Br

CONH2

101 CH2CH3 43 (103) OAc
OAcOAc

O

NHCOR

CN
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Ezen új vegyületek keletkezését az alábbi mechanizmus feltételezésével

magyarázzák. A reakció a bróm lehasadásával indul az adott kiindulási

vegyületekből, melyet a jelenlévő ezüst ionok segítenek elő az A glikozíliumion

intermediert eredményezve. Ez a destabilizált kation a jelenlévő nitrillel a B

nitríliumiont alakítja ki, melynek C rezonanciaformájából az amid oxigén

intramolekuláris nukleofil támadásával a D spirociklusos intermedier alakul ki.

Ebből deprotonálással az E forma képződik, melyből tautomer gyűrűfelnyílással F-

en keresztül egy második tautomerizációval a 96-98, 100, 102, 103 termékek

keletkeznek. 

A nitril beépülése ezüst sók esetén axiális irányból történik, míg újabb

megfigyelések szerint a higany sók alkalmazása (Hg(CN)2, HgBr2) jelentős

mennyiségű ekvatoriálisan orientált amidot is eredményez (7. Táblázat).

7. Táblázat: Ritter-reakció különböző nitrilekkel

OAc
O

AcO
OAc

OAc

Br

CONH2

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOR

CN +

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOR

CN

RCN(10 ekv.)

HgBr2/Hg(CN)2 (2 ekv.)

CH3NO2, 20 oC 96 R= Me
105 R= t-Bu
107 R= Ph

104 R= Me
106 R= t-Bu
108 R= Ph

7

Termékarány % (1H NMR)
R HgBr2 Hg(CN)2

-CH3 96 : 104 = 36 : 64 96 : 104 = 90 : 10*
-C(CH3)3 105 : 106 = 22 : 78 105 : 106 = 84 : 16
-Ph 107 : 108 = ~1 : 1** 107 : 108 = 100 : 0
* 5 ekvivalens CH3CN-el
** komplex elegy

A β-amid aránya HgBr2-al a pivalonitril esetében a legnagyobb, ami

valószínűleg sztérikus tényezőkkel is magyarázható. A pivalonitril nagy
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térkitöltése miatt kevésbé hajlamos az axiális oldalról történő támadásra, mint az

acetonitril.31

2.2.4.4. β-Peptidkötés kialakítása az anomer centrumon Ritter-reakcióval

Hindsgaul és munkatársai szelektív eljárást dolgoztak ki a Ritter-reakció

alkalmazásával β-peptidkötésben lévő galaktozil-aminok előállítására (16. ábra).36

A szintézis során a 109 laktonból indultak ki, melyből terc-butilacetát enoláttal a

110 ketózt kapták. A terc-butil csoport eltávolításával kapott 111 vegyületet

trimetilszilil-trifluormetánszulfonáttal és benzonitrillel reagáltatva a 112

köztitermékként keletkező nitrílium ion irreverzibilis intramolekuláris

csapdázásával a 113 ciklikus imino-anhidrid képződött. A 113 cikloheptilaminnal

114 (cukor β-aminosavat tartalmazó) diamidot eredményezte, melyet a 110

ketózból egy lépésben előállítva jobb hozammal izoláltak. A cikloheptilamin

mellett egyéb aminokkal is elvégezték ezt az átalakítást, és valamennyi esetben egy

sztereoizomert kaptak (pl. 115).
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O

O

OBnOBn

OBn

BnO

OH

O
OBnOBn

OBn
O

OtBuBnO

OH

O
OBnOBn

OBn
O

OHBnO
O

OBnOBn

OBn
O

O-H

N

BnO

C

+

O
OBnOBn

OBn
N O

OBnO

NH

O
OBnOBn

OBn
O

N
H

O

BnO

a

b

c

d

e

-H+

84 %

kvantitaív

92 %

90 %

60-71 %

114  R1 =C7H13

R1

115  R1=CH2C6H5

109 110

111

112

113

(a) LiCH2COOtBu (4 ekv.), THF, -78-20 oC (b) TFA/CH2Cl2 (1:1), 0-20 oC, 1.5h (c)
TMSOTf (3.5 ekv.), PhCN (10 ekv.), CH2Cl2 0 oC, 10 perc (d) C7H13NH2 (10 ekv.), CH2Cl2
(e) TFA/CH2Cl2 (1:1), 0-20 oC, 1.5h, ledesztilláva toluollal, TMSOTf (3.5 ekv.), RCN (10
ekv.), CH2Cl2 0 oC, 1.5h, R1NH2 (10 ekv.), CH2Cl2, 20 oC, 1.5h.

16. ábra: β-peptidkötést tartalmazó anomer galaktopiranozil amin előállítása

2.3. Anomer α-aminosavak peptidekben

2.3.1. Aminok acilezésével

Ramnofuranóz anomer α-aminosavakat tartalmazó peptidek előállítására

különböző módszereket dolgoztak ki.37 A 116 azid redukciója Pd-C-el csak a 117α

amint eredményezte, melyet Z-glicin vegyes anhidriddel kapcsolva a 118

dipeptidet kapták. Abban az esetben, amikor a Z-glicint DCC-vel aktiválták a 117α

aminból a 119 dipeptid keletkezett főtermékként (17. ábra). Ez azzal

magyarázható, hogy DCC aktiválással az aminosav karbonil csoportja kevésbé

elektrofil jellegű, mint az etil-klórformiát esetében. Kevésbé elektrofil reagens
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esetén az anomerizáció gyorsabb, mint az acilezés. Ezért a 117α amin anomerizál a

kevésbé stabil, de reaktívabb 117β aminná, mely a kisebb elektrofilicitású acilező

ágenssel könnyebben acilezhető.

O

O O

NH2 OH

CH3

H3COOC O

O O

OH

CH3

NH2

H3COOC

O

O O

OH

CH3

ZHNH2COCHN

H3COOC

iii

O

O O

OH

CH3

ZHNH2COCHN

H3COOC

ii

116

78 % 62 %

O

O O

OH

CH3

H3COOC

N3 i

90 %
117α 117β

118 119

(i) H2. Pd-C, EtOH (ii) Z-Gly-OH, ClCOOEt, Et3N, THF; piridin, CH3CN (iii) Z-Gly-OH,
DCC, 1-hidroxibenztriazol

17. ábra: Ramnofuranóz egységet tartalmazó dipeptidek előállítása
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Mannofuranóz anomer α-aminosav tripeptidekbe történő beépítését mutatja

be a 18. ábra.38

O

O O

NH2

O
OH3COOC

O

O O

NH2

O
OH3COOC

O

O O

O
OH3COOC

X=Z;  122Zβ
X=BOC; 122BOCβ

ii

O

O O

O
O

H3COOC

X-NHCH2CONH

X-NHCH2CONH

X=Z;  122Zα
X=BOC; 122BOCα

iii

vi

O

O O

OH
OH

H3COOC

X-NHCH2CONH

X=Z;  123Z
X=BOC; 123BOC

O

O O

O
O

H2NHNOC
X-NHCH2CONH

X=BOC; 124BOC
X=Z;  124Z

v

O

O O

O
O

H3COOCH2CHNOC
X-NHCH2CONH

X=Z; 125Z
X=BOC; 125BOC

122Zα+β,80 %
122BOCα+β,82 %

87 %

80 %

120

O

O
OO

NH2

O
O

i

60 %

17 %
121α

121β

70 %

+

(i) Br2, NaOAc, MeOH, Et3N (ii) DCC, 1-hidroxibenztriazol, Z-NHCH2COOH vagy
BOCNHCH2COOH (iii) MeCOOH, MeOH, (vi) NH2NH2.H2O (v) terc-BuONO, HCl; Cl-

H3N+CH2COOMe, Et3N

18. ábra: Mannofuranóz anomer α-aminosavak beépítése tripeptidekbe

A szintézis első lépésében a 120 laktonból brómmal kiváltott

gyűrűszűküléssel a 121α és β epimer amino-észterek keletkeztek 17 és 60 %-os

hozammal. Ezeket Z- és BOC-glicinnel reagáltatva DCC és 1-hidroxibenztriazol
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jelenlétében a 122Zα és β, illetve a 122BOCα és β védett elegyéhez jutottak.

Enyhe savas hidrolízissel eltávolítva az acetál védőcsoportokat a megfelelő 123Z

és 123BOC diolok keletkeztek. A 122Z és 122BOC dipeptidek C-terminálisán

újabb kapcsolás előtt a metilésztert hidrazin-hidráttal reagáltatták, amiből in situ

savazidot képeztek. A savazidokat glicinnel kapcsolva a 125Z és 125BOC

tripeptideket izolálták.

Az analóg tetrapeptid szintézisénél a kiindulási 121β amint DCC-s

aktiválással ZGlyGlyOH dipeptiddel kapcsolták. A további reakciólépésekben a

tripeptid előállításánál bemutatott reakciókörülményeket alkalmazták.

2.3.2. Áthidalt piranózokból

Az anomer konfiguráció kontrollja érdekében anomer α-aminosavat

tartalmazó peptideket biciklusos vegyületekből is kialakítottak.39,40

Fleet és munkatársai több lépéses szintézist dolgoztak ki a 131 mannopiranóz

gyűrűs tripeptid előállítására a 126 amino laktonból kiindulva (19. ábra).41 A 126

laktont Z-glicinnel kapcsolva 127 dipeptid keletkezett. Az izopropilidén csoport

eltávolítása után a 128 diol N-brómftálimides oxidációja a 130 biciklusos

származékhoz vezetett. A 130 vegyület keletkezését az alábbi mechanizmus

feltételezésével magyarázzák. 

A 128 nitrogénen történő brómozása és az ezt követő elimináció a 129

köztiterméket eredményezik, mely intramolekulárisan gyűrűt zár a C-6-os hidroxil

csoport által az imino csoport szenére történő támadással. A 130 biciklust

glicinmetilészter-hidrokloriddal nyitva a 131 tripeptid képződött. Ezen a

reakcióúton 131 anomertiszta formában képződik. Ugyanilyen több lépéses

szintézissel ramnofuranóz gyűrűs peptideket is előállítottak.40
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O

ONH2

O O

O

O

O

ON
H

O O

O

O
OZHN

O

ON
H

O OH

OH

O
OZHN

O

ON

O OH

OH

O
OZHNO

OH

O

OH

O
O

N

O
NHZ

O
O

O

OH

O
O

NH

O
NHZ

O

OH
O

O

OH
ZGlyNH

H3COOCCH2NHOC

i ii

iii

iv

86 % kvantitatív

27 %

62 %

126 127 128

129129130

131

(i) Z-Gly-OH, ClCO2Et, Et3N, THF-CH3CN 1 : 1
(ii) vizes AcOH (iii) N-brómftálimid, NaOAc, CH3CN
(iv) H-Gly-OMe. HCl, NaOAc, DMF

19. ábra: Anomer α-aminosavat tartalmazó tripeptid szintézise áthidalt piranózból
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3. Saját vizsgálatok

Célkitűzés

Anomer α-aminosavak oligopeptidekbe történő beépítésére Fleet és

munkatársai két különböző szintézis módszert dolgoztak ki. A: 2-amino-2-dezoxi-

aldulozonsav származékokat aminosavakkal acilezve37,38 mindig az oligopeptid

mindkét anomerje keletkezett. B: áthidalt biciklusos vegyületekből

gyűrűfelnyitással, amikor csak az egyik konfigurációjú, anomer α-aminosavat

tartalmazó peptid keletkezett.39,40 A Hindsgaul és munkatársai nevéhez fűződő β-

peptid-szintézisben is csak az egyik anomer képződött. 

Munkám célja olyan szelektív szintézisutak kidolgozása volt, melyekkel

mind a két konfigurációjú anomer α-aminosavat tartalmazó peptid előállítható.

3.1. 2-Bróm-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékok

3.1.1. 2,6-Anhidro-aldonsav származékok

3.1.1.1. 2,6-Anhidro-aldonsavak előállítása

Piranóz gyűrűs szénhidrát származékok anomer szénatomjára C-

szubsztituens bevitelére, majd (esetleg szükséges) továbbalakítására több módszer

ismert. Igen gyakori eljárás a nukleofil anomer centrum kialakítása, majd reakciója

valamilyen egy szénatomos elektrofillel (CO2, ClCOOR, OC(OR)2).42 Ezekhez az

átalakításokhoz bázisra stabilis védőcsoportokra van szükség, melyek viszont a

gyökös brómozás körülményei között lehasadhatnak. Az elektrofil anomer centrum

esetén acilezett glikozil-bromidokat vagy cukor peracetátokat cianid nukleofillel

reagáltatnak43, majd az így keletkezett anhidro-aldononitrileket alakítják tovább. Ez

megoldható imidátképzéssel, majd ennek lúgos hidrolízisével, de ilyenkor az acil

védőcsoportok lehasadnak, és újra ki kell építeni őket. A cianid amiddá történő

részleges hidrolízise, és az ezt követő nitrozálás során viszont a védőcsoportok

sértetlenek maradnak (atom-ökonomikus „zöld” eljárás).44
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8. Táblázat: 2,6-anhidro-aldonsavak előállítása

NO2/ absz. CH2Cl2

20 oC
Gly

O CONH2
Gly

O COOH

2,5,132 133-135

Gly / Kitermelés %
OAc

O
AcO

OAc

OAc

(2)

O
OBz

OBzBzO
BzO

(5)

O
AcO

OAc

OAc

AcO

(132)
(133)

82 (irod.44 87)
(134)

76
(135)

72(irod.44 86)

A vizsgálatainkhoz szükséges kiindulási 133-135 2,6-anhidro-aldonsavakat a

2, 5, 132 per-O-acilezett 2,6-anhidro-aldonsavamidokból NO2 gázzal végzett

nitrozálással készítettük el.45 Az általunk előállított aldonsavak hozamai az

irodalomban leírtakhoz hasonlóan jók.

3.1.1.2. 2,6-Anhidro-aldonsav-észterek és -kloridok előállítása 

A karboxil csoport védelmére, illetve aktiválására – figyelembe véve a

későbbi peptidelőállítást is – észtereket, valamint savkloridokat állítottunk elő. A

terc-butil- és a 2,2,2-triklóretilészterek más védőcsoportok mellett szelektíven

eltávolíthatóak, így lehetővé téve (pl. a védett amino csoport jelenlétében) szabad

karboxil funkció kialakítását. A nagy reaktivitású aktívészterekből viszont könnyen

kialakíthatók a peptidek.

A 136 terc-butilészter előállítására számos, az irodalomban ismert eljárást

kipróbáltunk (9. Táblázat). Ezek közül a terc-butilacetáttal katalitikus mennyiségű

60 %-os HClO4 jelenlétében végzett átészteresítés mutatkozott célravezetőnek. Így

a 136 észtert 77 %-os hozammal sikerült izolálni 3 napos szobahőmérsékleten való
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kevertetés után. Ezzel a módszerrel állítottuk elő a 136, 140 és 144 vegyületeket is

(10. Táblázat).

9. Táblázat: terc-Butil-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)-formiát 
előállítása

OAc
O

AcO
OAc

OAc

COOtBu

OAc
O

AcO
OAc

OAc

COOH

133 136

Sorszám Reakciókörülmények Kitermelés % Irodalom

1
t-BuOH, DCC, DMAP, absz.CH2Cl2,

reflux
8 46

2
t-BuOH, DCC, Cu(I)Cl, absz

CH2Cl2, sötétben, 20 oC
Nincs reakció 47

3 t-BuOH, (CF3CO)2O, benzol, 20 oC Nincs reakció 48

4 t-BuOH, kat. ccH2SO4, 20 oC Nincs reakció 48

5 t-BuOH, p-TsOH, reflux Nincs reakció 48

6 t-BuOH, EtOCOCl, Et3N, absz.
CH2Cl2, -20 oC

Bomlás 45

7 SOCl2, kat. DMF, KOtBu, 60 oC Bomlás 49

8 AgNO3, 12 N NaOH, -20 oC, t-BuI Bomlás 49

9 Cs2CO3, t-BuI, absz. DMF, 20 oC Nincs reakció 50

10 t-BuOAc, kat 60%-os HClO4, 20 oC 77 51

A 133-135 2,6-anhidro-aldonsavakból kiindulva a 10. Táblázatban

bemutatott további észtereket és savkloridokat készítettünk az irodalomban ismert

módszerek szerint. A 137, 141, 145 pentaklórfenil észtereket oszlopkromatográ-

fiával a 138, 142, 146 2,2,2-triklóretilészterekhez52, és a 13953, 143 savkloridokhoz

hasonlóan jó hozammal kaptuk D-galakto és D-glüko konfigurációkban egyaránt. 
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10. Táblázat: 2,6-anhidro-aldonsav észterek és kloridok előállítása

Gly
O COOH

Gly
O COR

133-135 136-146

Gly Reakciókörülmények R Kitermelés
%

OAc
O

AcO
OAc

OAc

(133)

t-BuOAc, kat 60%-os
HClO4, 20 oC

-OtBu
(136)

77

3 ekv. C6Cl5OH, 
1 ekv. DCC, absz. CH2Cl2,

20 oC

-OC6Cl5
(137)

75

3 ekv. CCl3CH2OH, 
1 ekv. DCC, absz. CH2Cl2,

20 oC 

-OCH2CCl3
(138)

78

1.1 ekv.PCl5, absz. Et2O,
reflux

-Cl
(139)

75

O
OBz

OBzBzO
BzO

(134)

t-BuOAc, kat 60%-os
HClO4, 20 oC

-OtBu
(140)

73

3 ekv. C6Cl5OH, 
1 ekv. DCC, absz. CH2Cl2,

20 oC

-OC6Cl5
(141)

76

3 ekv. CCl3CH2OH, 
1 ekv. DCC, absz. CH2Cl2,

20 oC 

-OCH2CCl3
(142)

89

1.1 ekv.PCl5, absz. Et2O,
reflux

-Cl
(143)

75

O
AcO

OAc

OAc

AcO

(135)

t-BuOAc, kat 60%-os
HClO4, 20 oC

-OtBu
(144)

41
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3 ekv. C6Cl5OH, 
1 ekv. DCC, absz. CH2Cl2,

20 oC

-OC6Cl5
(145)

71

3 ekv. CCl3CH2OH, 
1 ekv. DCC, absz. CH2Cl2,

20 oC 

-OCH2CCl3
(146)

70

3.1.1.3. N-(per-O-acil-2,6-anhidro-aldonoil)-glicin-metilészterek 

A 147 glicin származékot elsőként közvetlenül a 133 savból DCC

jelenlétében glicin-metilészterrel való kapcsolással próbáltuk előállítani. A várt

147-et nagy mennyiségű 148 melléktermékkel együtt izoláltuk. Megpróbáltuk az

előbbi kapcsolást etil-klórformiáttal in situ kialakított vegyes anhidridből,45 ez

azonban sok komponensű elegyet eredményezett (20. ábra).

HCl.H2NCH2COOCH3, DCC
OOAc

O
AcO

OAc

OAc

N

NH
O

absz. DMF, Et3N, 20 oC

EtOCOCl, Et3N, 0 oC

HCl.H2NCH2COOCH3

több komponensû elegy

OAc
O

AcO
OAc

OAc

COOH

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CONHCH2CO2CH3

+

18 %

36 %

133

147

148

20. ábra: N-(per-O-acil-2,6-anhidro-aldonoil)-glicin-metilészterek előállítási
lehetőségei

11. Táblázat: N-(per-O-acil-2,6-anhidro-aldonoil)-glicin-metilészterek előállítása

2 ekv. HCl.H2NCHR

absz. dioxán. Et3N, 20 oC
Gly

O COOC6Cl5
Gly

O CONHR

137,141,145 147, 147a,149,150

Gly / R / Kitermelés %
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OAc
O

AcO
OAc

OAc

(137)

O
AcO

OAc

OAc

AcO

(141)

O
OBz

OBzBzO
BzO

(145)
(147)/(CH2CO2Me)/76

(147a)/(CH(CH3)CO2Me)/68
(149)/(CH2CO2Me)/57 (150)/(CH2CO2Me)/72

A 147, 149, 150 acilezett glicinszármazékokat és a 147a alaninszármazékot a

137, 141, 145 aktívészterekből glicin-metilészterrel illetve alanin-metilészterrel

végzett kapcsolással sikerült jó kitermeléssel megkapnunk (11. Táblázat).54

3.1.2. „Zöld” brómozási körülmények keresése

Anhidro-aldonsav származékok brómozására többnyire CCl4-ot alkalmaztak

oldószerként (12. Táblázat a és b). Mivel a CCl4 rákkeltő hatású, továbbá károsítja

a légkör ózonrétegét, ezért a használata kerülendő, és a beszerezhetősége nehézkes.

Így azokban az átalakításokban, ahol eddig CCl4-ot használtak, más, a kémiai

reakció szempontjából hasonló tulajdonságokkal rendelkező, kevésbé káros

oldószerrel kell helyettesíteni. Ezért első lépésben az 1 nitril gyökös brómozási

reakcióját tanulmányoztuk különböző reagensek, oldószerek, illetve

oldószerelegyek alkalmazásával (12. Táblázat).55 A Na2S2O4-KBrO3-reagenseket 

12. Táblázat: A tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil cianid brómozása

OAc
O

AcO
OAc

OAc

Br

CN

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CN

1 6

Reakciókörülmények Idő(óra) Kitermelés %
a: Br2, absz. CCl4, hν, reflux 0.5 88
b: NBS, AIBN, absz. CCl4, reflux 5 73
c: Na2S2O4-KBrO3 (6-6 ekv.), 
EtOAc-H2O, 20 oC

240 Nincs reakció
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d: Na2S2O4-KBrO3 (6-6 ekv.),
CH2Cl2-H2O, 20 oC

24 79

e: Na2S2O4-KBrO3 (6-6 ekv.),
PhCF3-H2O, 20 oC

27 88

f: Br2, PhCF3, hν, K2CO3, reflux 1 69
g: NBS, AIBN, CH2Cl2-H2O, hν,
reflux

3 75

etil-acetát–víz elegyében toluol brómozására és benzil csoportok eltávolítására

alkalmazták az irodalomban.56,57 E reakciókörülmények (c) között megvizsgálva 1

brómozását a 6 termék nem keletkezett. Feltételezhetően a reakcióban oldószerként

jelenlévő etil-acetát brómozódott. Ezért további vizsgálataink során (d-g) más

halogénezett oldószereket (CH2Cl2, PhCF3
58) alkalmaztunk, amelyekben a 6

bromidot jó kitermeléssel izoláltuk.

A 12. Táblázatban feltüntetett d-f módszereket alkalmazva megvizsgáltuk

ismert szénhidrát származékok brómozási reakcióit, és összehasonlítottuk az a és b

módszerekkel nyert irodalmi tapasztalatokal (13. Táblázat).55 E kísérletek

eredményeiből arra következtettünk, hogy a kapto-datívan szubsztituált

szénatommal rendelkező szénhidrátokból a 6, 7, 9, 38, 151-156 brómozott

termékek jó hozammal képződtek. A 6 és 9 bromidokat nagyobb mennyiségben, 5

g kiindulási vegyületből is előállítottuk a d módszerrel szintén jó hozammal. Ezzel

szemben a 158 és 159 brómozott vegyületek nem keletkeztek az a, d és e

reakciókörülmények között, feltehetően azért, mert nem rendelkeznek kapto-datív

szénatommal. A 159 származék előállítása PhCF3-ban58 mérsékelt hozammal

sikerült.

A d módszert megkíséreltük a 160-163 2,6-anhidro-aldonsav-tioamidok

brómozására is kiterjeszteni, mivel a várt brómszármazékok a glikopiranozilidén-

spiro-ditiohidantoinok szintézisének kulcsintermedierei lehetnek. Ezekben a

reakciókban a brómozott tioamidok helyett a 164-167 1,2,4-tiadiazolok keletkeztek

(14. Táblázat).59



36

13. Táblázat: A d-f módszerek alkalmazása a brómozott szénhidrát származékok
előállítására

Termék R Kitermelés [%] (Reakció idő [h])
Módszerb

a b d e f

1. -CN
(6)

88
(0.5)

73
(2)

79 (24)
99c

(72)
88 (27) 75 (1)

2. -CONH2
(7)

50
(1) 68 (64)

3.
O

NN

CH3

(151)

75
(1) 89 (30)

4.
S

N

(152)

67
(1) 61 (24)

5. -COOPCPd

(153)
99e

(0.5)
nincs

reakció
91

(139)

6.

OAc

R
O

AcO
OAc

OAc

Br

-COOMe
(154)

65e

(1) 69 (6)

7.
O

OBz

OBz
Br

CN
BzO

BzO

(9)

95f

(2.5)
62f

(2)

90 (32)
97c

(168)
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Termék R Kitermelés [%] (Reakció idő [h])
Módszerb

a b d e f

8.
OAc

OAc
OAc

O

Br

CN

(38)

78
(0.5)

96f

(22)

9.
OAc

O
AcO

OAc

AcO

Br

COOCH3

(155)

68
(1.3)

61
(240) 51 (54)

10
.

O
OBz

BrBzON
BzO

BzO

(156)

85
(0.3)

95g

(5.5) 78 (6)

11
.

O

O
AcO

OAc

OAc

AcO

(157)

45h

(1)
22

(100)

12
.

OR
O

RO
OR

RO

Br

OR
Ac

(158)
82
(2)

nincs
reakció
(120)

bomlás

13
.

Bz
(159)

77
(8.5)

43
(4)

nincs
reakció
(288)

nincs
reakció

(48)

54
(2.5)

a A reakciókat 0.1-0.3 mmol kiindulási anyagból kiindulva vizsgáltuk. b A módszerek az 11.
táblázatban találhatók. c 5 g kiindulási anyagból. d PCP = pentaklórfenil. e CHCl3-ban. f Tiszta nyers
termék (kitermelés: 75 % etanolból történő krtistályosítás után). g Tiszta nyers termék (kitermelés: 80
% etanolból történő kristályosítás után). h 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glükopiranozil-azidból.
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14. Táblázat: 3,5-bisz-D-glikopiranozil-1,2,4-tiadiazolok képződése

Gly
O CSNH2 Gly

O
N

NS
O

Gly
Na2S2O4-KBrO3

CH2Cl2-H2O, 20 oC

160-163 164-167

Gly / Kitermelés %
OAc

O
AcO

OAc

OAc
O

AcO
OAc

OAc

AcO O
OBz

OBzBzO
BzO O

AcO
OAc

AcO

(160) (161) (162) (163)
(164)

94
(165)

77
(166)

86
(167)

62

3.1.3. 2,6-Anhidro-aldonsav származékok brómozása

A 2,6-anhidro-aldonsav származékok brómozási reakcióit a 12. Táblázatban

bemutatott a, b és d módszerrel vizsgáltuk (15. Táblázat).60 A 133 sav brómozását

egyik módszerrel sem sikerült elvégezni. A 136 és 140 terc-butilészterek bomlottak

az a módszert alkalmazva, ellenben a b és d eljárások tiszta brómozott

nyersterméket (168, 169) eredményeztek. A Na2S2O4-KBrO3 reagensekkel a 138

triklóretilészter két brómozott terméket adott 10 : 1 arányban, A 170 brómozott

triklóretilészter mellett egy ismeretlen brómtartalmú származék is képződött,

melyben a bróm feltehetően a triklóretil csoport CH2-csoportjába is belép (erre utal

a protonspektrumban a 4.86 ppm-nél lévő szingulett jel). E melléktermék

szerkezetét nem vizsgáltuk alaposabban. A 146 triklóretilészterből a 172 brómozott

vegyület mellett melléktermékként 2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-benzoil-α-D-

glüko-hept-2-ulopiranozonát keletkezett, melyet további reakció után

oszlopkromatográfiás elválasztással izoláltunk. A 142 brómozásakor is

megfigyeltünk az előbbi melléktermékhez hasonló polaritású anyagot a

reakcióelegyben. A 137, 141, 145 aktív észtereket az a és d módszerekkel
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brómoztuk, és igen jó kitermeléssel kaptuk a 153, 173, 174 termékeket. A 139

savklorid módosított Hell-Volhard-Zelinsky reakciója61 a b reakciókörülmények

alkalmazásával a 176 vegyületet szolgáltatta, melyet nem izoláltunk. A 147

glicinszármazékból az a és b módszerekkel több termék keletkezett, míg a d

eljárással a 7 brómozott amidot kaptuk 46 %-ban. Ezért a 175, 177, 178

bromidokat kerülő úton a 153, 173, 174 aktív észterekből glicin-metilészterrel

történő szubsztitúcióval szintetizáltuk (21. ábra).54

Az aktív észter és az anomer Br közötti reaktivitás különbség a magyarázata

annak, hogy a reakcióban feleslegben alkalmazott reagens esetén is a glicin- illetve

az alanin-metilészter csak acileződött, glikozilezés nem történt.

15. Táblázat: 2,6-anhidro-aldonsav származékok brómozása

O R
Gly

O R

Br
Gly

Alkalmazott módszerek: a, b és d

133-147 168-176
Gly (Módszer: Kitermelés, [%])

R

OAc
O

AcO
OAc

OAc
O

AcO
OAc

OAc

AcO
O

OBz

OBzBzO
BzO

-COOH (133) (a,b,d: bomlás) Nem vizsgáltuk
-COOtBu (136,140) (a:bomlás)

168
(a:bomlás)

(b:tiszta
reakcióelegy)

(b:83)b

169
(d:85)b (d:72)

-COOCH2CCl3 
(138, 142, 146)

(d)c

170
(d)
171

(d)d

172
-COOC6Cl5 (a:99) 153 (a:99) 173 (a:89) 174
(137, 141, 145) (d:91)
-CONHCH2CO2CH3
(147)

(a,b:bomlás)
175

(d:lásd a
szövegben) Nem vizsgáltuk

-COCl (139, 143) (b: nem (b: bomlás)
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izoláltuk) 176
Alkalmazott módszerek:

a: Br2, hν, absz. CHCl3, K2CO3, reflux
b: NBS, AIBN, absz. CCl4, reflux 
d: Na2S2O4-KBrO3 (6-6 ekv.), CH2Cl2-H2O, 20 oC

a A melléktermékként keletkező hidroxi származékot oszlopkromatográfiával választottuk el.
b Tiszta nyerstermék.
c Ismeretlen brómtartalmu melléktermékkel együtt keletkezik, így nem izoláltuk tiszta formában.
d A megfelelő hidroxi származékkal együtt keletkezik, melyet az azidszubsztitúciós átalakítás során
oszlopkromatográfiás elválasztással izoláltunk a megfelelő azid mellett.

A brómozási reakciók tapasztalatai az alábbiakban összegezhetők:

● Az aktívészterek brómozott származékai (153, 173, 174) stabilisak, és jó

hozammal izoláltuk valamennyi konfigurációban,

● A 168, 169 terc-butilésztereket csak a b és d módszerrel (savmentes

körülmények) sikerült előállítani, ezeket kis stabilitásuk miatt azonnal

továbbalakítottuk.

● A 170 triklóretilészter melletti második brómtartalmú komponens képződése

feltételezhetően a kiindulási 138 észterben lévő két reaktív kapto-datív centrummal

(C-2, CH2) magyarázható, melyek kedvező helyek a bróm belépésére, és

reaktivitásuk összemérhető.

● Az N-(anhidro-aldonoil)-glicinészterekben (pl. 147) is két hasonló reaktivitású

kapto-datív centrum van. Ebben az esetben is feltételezhetően ennek tulajdonítható,

hogy a kívánt brómszármazékokat csak kerülő úton sikerült elkészíteni.
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OAc

CONHR
O

AcO
OAc

OAc OAc
O

AcO
OAc

OAc

CONH2

Br
46 %

Na2S2O4-KBrO3 
CH2Cl2-H2O

20 oC
a és b módszer :

d módszer 

RO

CONHR
O

RO
OR

OR

Br

 2 ekv. MeOOCCH2NH2.HCl
Et3N, absz. dioxán, 20 oC

RO

COOC6Cl5
O

RO
OR

OR

Br

a

a
e

e

a, R=Ac, D-galakto, 71 %

e, R=Ac, D-glüko, 71 %
e, R=Bz, D-glüko, 58 %

147 7

153,173,174

175a
177
178

a, R=Ac, D-galakto, 73 %
175

R = CH2COOCH3
       CH(CH3)COOCH3

21. ábra: N-(3,4,5,7-tetra-O-acil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-gliko-heptonoil)glicin-
metilészterek és az N-(3,4,5,7-tetra-O-acil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-

heptonoil)alanin-metilészter előállítása

A korábbiakban előállított bromidokban (2.2.2. pont) a bróm axiális térállást

vesz fel a nagy anomer effektusa miatt. Így feltételezhető, hogy az általunk

előállított 2,6-anhidro-D-aldonsavészterek brómozott vegyületeiben is α helyzetű a

bróm. Ezt az ezekben a vegyületekben mért háromkötéses proton-szén csatolási

állandók (3JH-2,COR= ~1-2 Hz) nagysága is alátámasztja, ami a csatoló magok

gauche helyzetére utal a megfigyelt 4C1 konformációban. 

3.2. 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsavak és származékaik

3.2.1. 2-azido-2-dezoxi-β-D-gliko-hept-2-ulopiranozonsav származékok
előállítása 60

A 2-bróm-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékok azidszubsztitúcióját

NaN3-al absz. DMSO-ban illetve absz. DMF-ban végeztük (16. Táblázat).19 A
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153, 173 aktív észterek kivételével, melyek ilyen körülmények között bomlottak, a

többi bromidból jó kitermeléssel keletkeztek a (179-186) azidok. A mért

háromkötéses proton-szén csatolási állandók (3JH-2,COR=4-6 Hz) értékei az azid

ekvatoriális térállását valószínűsítik. Így az axiális brómot tartalmazó kiindulási

anyagokból az azidszubsztitúció ezekben az esetekben is inverzióval, SN2

mechanizmussal játszódik le.

A 187 és 188 azido-metilésztereket62 1 M-os NaOH-dal reagáltatva63,64

metanolban a 189 és 190 nem védett azido-savakhoz jutottunk, amelyeket

oszlokromatográfiás tisztítás után jó hozamokkal izoláltunk. A célból, hogy a

cukorrészen védett azidosavat megkapjuk, elsőként a 179 terc-butilészter

hidrolízisét vizsgáltuk az irodalomban jól ismert módszerekkel (TFA, CH2Cl2;

szilikagél, toluol; AcOH-HBr).64 E reakciók egy részében nem történt változás,

illetve erélyesebb reagensekkel (AcOH-HBr) bomlást tapasztaltunk. Ezért a 181

triklóretilészter hasítási reakcióit vizsgáltuk. Az irodalomban alkalmazott

Zn/AcOH-al64 a 181 észterből a 191 aminosav anomer elegye keletkezett. A

védőcsoport lehasadása mellett ilyen reakciókörülmények között az azid is

redukálódott. Ezzel szemben Zn porral és 3 ekvivalens N-metilimidazollal (MIM)

végezve az átalakítást absz. etil-acetátban a 192 azido savat kaptuk (22. ábra).

16. Táblázat: 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulozonsav származékok előállítása

O R

Br
Gly

O

R

N3
NaN3, absz. DMSO, 20 oC

Gly

168-178 179-186

Gly (Módszer: Kitermelés, [%])

R

OAc
O

AcO
OAc

OAc
O

AcO
OAc

OAc

AcO
O

OBz

OBzBzO
BzO

-COOtBu (168,169) 69(179) 56(180)
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-COOCH2CCl3
(170,171,172)

59a(181) 60a(182) 59a(183)

-COOC6Cl5
(153,173,174)

bomlás - bomlás

-CONHCH2CO2CH3
(175,177,178)

65(184) 69(185) 66(186)

a A kitermelés két lépésre vonatkozik: brómozás és azidszubsztitúció.

RO
O

RO
OR

OR

N3

COOCH3

a, R = Ac, D-galakto 
e, R = Bz, D-glüko

a
e 1. 1 M NaOH, MeOH

2. Amberlyst 15 (H+)
20 oC

OH
O

OH
OH

OH

N3

COOH

e

O
AcO

OAc

OAc

N3

COOCH2CCl3

OAc

3 ekv. MIM, Zn por

absz. EtOAc, reflux

99 %
99 %

O
AcO

OAc

OAc

N3

OAc

COOH

59 %

Zn por, jégecet

0 oC

O
AcO

OAc

OAc

NH2

OAc

COOH

46 %

187
188

181

189
190

191 192
anomer elegy

a

22. ábra: A 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav metil- és 2,2,2-triklóretil
észtereinek hasítása 

3 ekv. MIM, Zn por

absz. EtOAc, reflux
O

AcO NHCOOCH2CCl3

OAc

N3
AcO 43 %Zn por, jégecet

0 oC

68 % 193194

195O

AcO NHCOOCH2CCl3

OAc

NH2
AcO

O

AcO NH2

OAc

N3
AcO

O

OH NHAc

OAc

N3
AcO

+

196 25 %

Cl3CCH2OOCNHCH2COOtBu
3 ekv. MIM, Zn por

absz. EtOAc, reflux
H2NCH2COOtBu

57 %

23. ábra: A 3,4,6-tri-O-acetil-2-dezoxi-2-triklóretoxikarbonilamino-β-D-
glükopiranozil-azid és az N-triklóretoxikarbonil-L-glicin terc-butilészter hasítása

Kiterjesztettük ezt az eljárást a 3,4,6-tri-O-acetil-2-dezoxi-2-(2,2,2-

triklóretoxikarbonilamino)-β-D-glükopiranozil-azid (193) és az N-(2,2,2-triklór-
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etoxikarbonil)-L-glicin-terc-butilészter hasítására (23. ábra). A klasszikus

Zn/AcOH reakció 193 esetén az azid redukcióját eredményezte a védőcsoport

lehasadása nélkül (194). Ezzel szemben a Zn–MIM hatására a triklóretil csoport

levált, míg az azid változatlanul maradt 195 képződésekor. Az átalakulást egy O-N

acetilvándorlás is kísérte a 196 származékot szolgáltatva. Az N-(2,2,2-

triklóretoxikarbonil)-L-glicin-terc-butilészterből a Zn–MIM reakcióban a

savérzékeny terc-butilészter változatlan maradt. További modellvegyületekként

azid-, nitro- és fenacilészter funkciós csoportokat, illetve kettős kötést tartalmazó

aromás triklóretilészterek és triklóretil-karbamátok reakcióit a Zn–MIM módszerrel

Veres Edit vizsgálta diplomamunkájában. Eredményeink65 alapján megállapítható,

hogy a triklóretil csoport szelektíven eltávolítható ezzel az új eljárással azid-, nitro-

és terc-butil csoportok, kettős kötés, illetve fenacilészter mellett.

3.2.2. 2-azido-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonsav származékok
előállítása 60

A 176 brómozott savkloridot nem izoláltuk, hanem a CCl4-os oldathoz 4

ekvivalens NaN3-ot és absz. DMF-ot adva a 197 α-azido-ulozonsav aziddá

alakítottuk át (24. ábra). Ebben a vegyületben az azid axiális helyzetű, amit a H-2-

es proton és a savazid szene66 között mért háromkötéses proton-szén csatolási

állandó (3JH-2,CON3= <1 Hz) értéke valamint a belőle előállított 199 glicin származék

szerkezete is bizonyít. A reakció lefutását ugyan nem tanulmányoztuk részleteiben, 
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OAc
O

AcO
OAc

OAc

COCl
NBS, AIBN

absz. CCl4, reflux

OAc
O

AcO
OAc

OAc

COCl

Br

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CON3

N3

4 ekv. NaN3
absz. DMF
20 oC

OAc
O

AcO
OAc

OAc

N3

COOH 1 ekv. KOH

absz. DMF
20 oC

Nem izoláltuk

60 %38 %

MeOOCCH2NH2.HCl
Et3N, absz. dioxán
20 oC

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CONHCH2CO2CH3

N332 %

139 176

197198

199

24. ábra: 2-azido-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonsav előállítása és
származékai

de 197 képződését két lehetséges reakcióúttal magyarázzuk. A: az anomer brómtól

várhatóan reaktívabb savkloridból az azidszubsztitúció során klorid ion válik

szabaddá, amely a brómot inverzióval helyettesítheti. E köztitermékből újabb

inverzióval keletkezhet a 197 retenciós termék. B: az azidszubsztitúció SET

mechanizmussal is végbemehet az azid ion elektrondonor karaktere miatt. A

glikozil gyök megjelenése a reakcióban az α-szelektivitásnak kedvez.67

Megvizsgáltuk ezt az átalakítást gyökfogók (1,4-dinitrobenzol, galvinoxil)

jelenlétében is. Mind a két esetben komplex elegyeket kaptunk, a 197 azid nem

keletkezett, ami összhangban van a második feltételezéssel.
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A 197 azido-savazidot glicin-metilészterrel szubsztituálva54 a 199 α-azido

származékot, a 184 epimerjét kaptuk, míg KOH-al hidrolizálva a 198 α-azido

ulozonsav képződött (24. ábra), amely a 192 vegyület epimerje.

3.3. 2-Amino-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékok

A 3.2.1. pontban leírt 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav

származékokat Raney-Ni-lel katalitikusan hidrogéneztük a 17. Táblázatban

látható reakciókörülmények között.68 A redukció eredményeként kapott aminokat

jó hozammal izoláltuk. Egyes esetekben az anomer elegyek etanolból történő

kristályosításával az egyik anomert tisztán kaptuk meg (200β, 203α). A 184 glicin-

metilészterből ilyen körülmények között tisztán csak a β-anomer keletkezett

ellentétben a 185, 186 D-glüko analógokkal, amelyek anomer elegyeket

szolgáltattak. A háromkötéses proton-szén csatolási állandók (3JH-2,COR) értékei a β-

aminokban 2-3 Hz, az α-aminokban 6-7 Hz nagyságúnak adódtak.

200 és a 203 amino-metilészterek anomerizációját részletesebben tanulmá-

nyoztuk az elkészített NMR mintákból időnkénti protonspektrum felvételével. Az

anomer arányt a protonspektrumokból a két amin egymástól jól elkülönülő jelei

integráljának összevetésével állapítottuk meg. A 18. Táblázat adataiból látható,

hogy a 200 és a 203 aminok esetén is az egyensúlyi elegyben a β és α-anomerek

aránya közel hasonló 2:8 illetve 1:9, az α-amin van túlsúlyban mind a két

konfigurációban.

17 Táblázat: 2-amino-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékok előállítása

H2 /Raney-NiO

COR'

N3
O

COR'

NH2GlyGly
absz. EtOAc, 70 oC

200-204184-188

O

NH2

COR'
Gly+

β α
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Gly R’ Kitermelés %
OAc

O
AcO

OAc

OAc

(187)

-OCH3 (200)
84 % anomer elegy

α/β=12:88
50 %-ban a β-amin 200β
kristályosodik etanolból

(184) -NHCH2COOCH3(201) 79 % β-amin 201β

O
AcO

OAc

OAc

AcO

(185)

-NHCH2COOCH3(202) 80 % anomer elegy
α/β=20:80

O
OBz

OBzBzO
BzO

(188)

-OCH3(203)
97 % anomer elegy

α/β=44:56
89 %-ban az α-amin
203α kristályosodik

etanolból

(186) -NHCH2COOCH3(204) 72 % anomer elegy
α/β=12:88

18. Táblázat: A 2-amino-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav metilészterek
anomerizációja

O NH2

COOCH3

Gly
O

NH2

COOCH3Gly
állás NMR csõben

CDCl3

αβ

Gly Idő/nap/ 200β % 200α %
3 óra 88 12

3 85 15
7 70 30

OAc

NH2

O
AcO

OAc

OAc

COOCH3
14 17 83
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37 17 83
Gly Idő /nap/ 203β % 203α %

3 óra 86 14
2 73 28
48 9 91

NH2

O
OBz

OBz
COOCH3

BzO
BzO

62 9 91

3.4. 2-acilamino-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékok előállítása

3.4.1. 2-amino-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékok acilezésével

Az amidkötés kialakítási lehetőségeinek sorában a 200β, illetve a frissen

készített 203αβ amino-metilészterek acilezését vizsgáltuk acetil-kloriddal

piridinben (25. ábra).

Mindkét reakcióban a megfelelő 205αβ és 206αβ amidok anomer

keverékének képződését tapasztaltuk, a tiszta vegyületeket oszlopkromatográfiával

izoláltuk (25. ábra). A termékek aránya a nyers elegyekben és az

oszlopkromatográfiás elválasztás után is hasonló mind a két konfigurációban.

Ezekből az adatokból látható, hogy a viszonylag rövid idő alatt végbemenő

átalakulásokban jelentős az α-anomer mennyisége. Ez utalhat arra, hogy az acilezés

körülményei között az anomerizáció felgyorsul69 (a 18. Táblázat adataival

összehasonlítva) pl. az oldószerváltás hatására, vagy a jelenlévő savnyomok

következtében. Másik lehetőség a már kialakult amidok anomerizációja, azonban

ez Fleet és munkatársai vizsgálatai alapján kevésbé valószínű.38 E munkák szerint

az anomer centrumon acilamino- és karbonilcsoportot tartalmazó származékok

csak igen erősen savas vagy bázisos körülmények között anomerizálódnak.
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NH2

O
OBz

OBz
COOCH3

BzO
BzO

OAc

NH2

O
AcO

OAc

OAc

COOCH3

O
OBz

OBz
NHAc

COOCH3BzO
BzO

2 ekv. AcCl, absz. piridin

20 oC, 6 h

OAc

NHAc
O

AcO
OAc

OAc

COOCH3

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHAc

COOCH3

54 %

2 ekv. AcCl, absz. piridin

+

+NHAc
O

OBz

OBz
COOCH3

BzO
BzO

52 % 21 %

aminok frissen elõállított elegyébõl

 tiszta β- aminból200β

203β és α∼ 86:14

205β

206β 206α

32 %
56 % 44 %

64 % 36 %a nyers elegy összetétele

a nyers elegy összetétele
izolált hozamok

izolált hozamok

20 oC, 13 h

205α

25. ábra: Per-O-acilezett 2-N-acetamido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav
metilészterek szintézise

3.4.2. 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékok Staudinger-
reakciójával

A Staudinger-reakció a glikozilamin intermedier kikerülésével szelektív

reakcióutat jelenthet a nitrogénen védett anomer α-aminosav származékok

előállítására.

19. Táblázat: A metil 2-azido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-β-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonát reakciója Me3P-al
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O
OBz

OBz
COOCH3

N3BzO
BzO

NHAc
O

OBz

OBz
COOCH3

BzO
BzO

O
OBz

OBz
NHAc

COOCH3BzO
BzO

N=N-NHAc
O

OBz

OBz
COOCH3

BzO
BzO

+

+188

207

206β

206α

3JH-2,COOMe= 5.8 Hz

3JH-2,COOMe= 5.8 Hz
(M+Na+) = 718.54

(M+Na+) = 746.55

(M+Na+) = 718.59

Reakciókörülmények 207 % 206β % 206α %

1.1 ekv. Me3P/toluol, 2 ekv
AcCl, absz. CH2Cl2, -20-20 oC 24 - -

1.1 ekv. Me3P/toluol, 4 ekv
AcCl, absz.CH2Cl2, -20-20 oC 25 - -

1.1 ekv. Me3P/toluol, 8 ekv
AcCl, absz.CH2Cl2,  -20-20 oC 43 2 10

1.1 ekv. Me3P/toluol, 4 ekv
AcCl, absz.CH3CN, -20-85 oC 21 20 20

A 188 azidot Me3P-al majd acetil-kloriddal reagáltatva a 207 acetil-triazén és

a 206α és 206β amid anomerek képződését észleltük (19. Táblázat).

Szobahőmérsékleten csak a 207 triazén származékot kaptuk kis hozammal.

Növelve az acetil-klorid mennyiségét és a hőmérsékletet a 207 triazén mellett a

206α és 206β vegyületeket is izoláltuk oszlopkromatográfiás elválasztás után. A

vegyületek szerkezetét NMR spektrumaik mellett MALDI-TOF MS mérések

alapján határoztuk meg (ld. a 19. Táblázatban). A 206αβ egyensúlyi viszonyait

célszerű tovább tanulányozni.
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Hasonló reakciókörülmények között 187 bomlása több komponensű

elegyhez vezet (26. ábra). 

OAc
O

AcO
OAc

OAc

COOCH3

N3

1. 1.1 ekv. Me3P/toluol
2. 4 ekv. AcCl 

absz. CH2Cl2

sok komponensû elegy

-20-20 oC
187

26. ábra: Metil 2-acetamido-3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-
ulopiranozonát előállítása Staudinger-reakcióval

3.4.3. 2-bróm-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsavamidok Ritter-reakciójával –
a nitril→karboxil átalakítás vizsgálata

A 2-bróm-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonamidok Ritter-reakciója a nitrogénen

védett anomer α-aminosav származékok újabb szelektív előállítási lehetősége.31

Ezzel a módszerrel előállítottuk a 208-210 amidokat a 10 benzoilezett bromidból

kiindulva (27. ábra). Valamennyi esetben csak az axiális orientációjú amid

keletkezett, amit a cianid rezonanciában mért 3JH-2,CN = 2.2-2.6 Hz csatolási

állandók bizonyítanak. Oszlopkromatográfiás elválasztással a 209 és 210 mellett a

214 származékot is izoláltuk 22 és 28 %-os hozamban, ekkor problémát okozott a

hidroxi származék és a 209, 210 amidok hasonló polaritása. A 27. ábra adataiból

látható, hogy a nitril R csoportja térkitöltésének növekedésével a hozamok

jelentősen csökkennek. 

Ezt követően a karboxil csoport kialakítására az anhidro-aldonsavak

előállításánál alkalmazott módszereket próbáltuk ki. Jégecetes-hidrogénbromiddal

bomlást tapasztaltunk, ezért a 211-213 vegyületeket TiCl4 által katalizált

vízaddícióval szintetizáltuk. NO2-al nitrozálva45 azonban ezek az amidok

bomlottak. A szekunder amidokból nitrozálási körülmények között ugyanis N-

nitrozo származékok keletkeznek, melyek kis stabilitással rendelkeznek.70 A 96
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vegyület esetén a nitril vízaddíciója tiszta reakcióban csak egy új vegyületet adott

TiCl4 katalízis alkalmazásával, de ezt a terméket nem tudtuk izolálni, feltehetően a

meglehetősen jó vízoldékonysága miatt. Az α-acilamido-nitrilek savvá történő

átalakítására javasolták a trifluorecetsavas kezelést.71 Ennek kipróbálása 96

esetében azonban nem a várt savat, hanem egy amidot (215) eredményezett,

melynek anomer konfigurációja β-D-nek bizonyult (28. ábra). Ez az észlelet

összecseng Fleet és munkatársai tapasztalataival, akik TFA alkalmazása során

szintén tapasztaltak anomerizációt hidantoin típusú származékok esetén.72. A 215

és anomerje egyensúlyi sajátságai további tanulmányozást igényelnek.
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O
OBz

OBz
Br

CONH2BzO
BzO O

OBz

OBz
NHCOR

CNBzO
BzORCN oldószerként

1 ekv. Ag2CO3
sötétben, 20 oC10 208-210

O
OBz

OBz
NHCOR

CONH2BzO
BzO

1 ekv. TiCl4/AcOH, 
4 ekv. H2O
 20 oC

O
OBz

OBz
NHCOR

COOHBzO
BzO

211-213

NO2, absz. CH2Cl2 

 20 oC

+
O

OBz

OBz
OH

CONH2BzO
BzO

214

3JH-2,CONH2=2.2-2.4 Hz

3JH-2,CN=2.2-2.6 Hz

R Kitermelés % Kitermelés %
-CH3 78 (208) 88 (211)

-CH2CH3 57 (209) 75 (212)
-tBu 27 (210) 69 (213)

27. ábra. Per-O-benzoilezett 2-acilamido-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonamidok előállítása és átalakításaik
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OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOCH3

CN
kat. NaOMe

absz. MeOH
 20 oC

OH
O

OH
OH

OH

NHCOCH3

NH

OMe

H2O
Amberlyst 15 (H+)
 20oC

OH
O

OH
OH

OH

NHCOCH3

O

OMe

8 ekv. Ac2O,
absz. piridin

20 oC

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOCH3

COOCH3

42 %

94 %26 %

96 216

217200α

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOCH3

CONH2215

CF3COOH
 20oC

76 % 3JH-2,CONH2=4.5 Hz

3JH-2,CNHOMe=2.4 Hz

3JH-2,COHOMe=2.3 Hz

28. ábra: A metil 2-acetamido-3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-
ulopiranozonát előállítása Pinner reakcióval

A karboxil csoport kialakításának másik lehetősége a Pinner-reakció,73

melyet széles körben alkalmaznak az irodalomban észterek előállítására nitrilekből

kiindulva. Ennek megfelelően 96-ot katalitikus NaOMe-al reagáltatva absz.

metanolban a 216 imino-metilésztert kaptuk, melyet ioncserélő gyantával savasan

hidrolizálva a 217 metilészterré alakítottunk át. Ennek ecetsavanhidriddel végzett

acetilezése a korábban más úton (3.4.1. pont) előállított 205α vegyülettel azonos

anyagot szolgáltatott (28. ábra). A 216 és a 217 vegyületek aminok, illetve

aminosavak acilezésére is alkalmasak lehetnek, de ezt az oligopeptidekhez vezető

reakcióutat eddig nem vizsgáltuk.
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3.5. Di- és tripeptidek előállítása

Az eddigi vizsgálatok tapasztalatait felhasználva oligopeptid származékok

előállítását kíséreltük meg. 

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CONHCH2CO2CH3

N3

1. 1.1 ekv. Me3P/toluol

2. 2 ekv. Boc-ala-OH

absz. CH2Cl2
-20-20 oC

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CONHCH2CO2CH3

NHCOCH(CH3)NHCOOtBu

44 %184

219

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CONHCH2CO2CH3

NHCOCH3

63 %

218

1. 1.1 ekv. Me3P/toluol

2. 2 ekv. Ac2O

absz. CH2Cl2
-20-20 oC

3JH-2,CONHCH2CO2Me=5.9 Hz

3JH-2,CONHCH2CO2Me=4.3 Hz

29. ábra: D-galaktopiranóz egységet tartalmazó di- és tripeptid előllítása
Staudinger-reakcióval

A β-anomer konfigurációjú tripeptid előállítása céljából a 184 azido-glicin-

metilésztert terc-butoxikarbonil-L-alaninnal (Boc-Ala-OH) reagáltattuk a 29.

ábrán látható reakciókörülmények között, mely reakcióban a 218 tripeptidet

izoláltuk közepes hozammal. Ecetsavanhidriddel végezve el ezt az átalakítást a 184

azidból a 219 dipeptid keletkezett.
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Az ellentétes anomer konfigurációjú származékok előállítása végett a 7

brómozott amidot absz. nitrometánban feleslegben lévő N-(benziloxikarbonil)-2-

aminoacetonitrillel reagáltattuk AgOTf promotor jelenlétében, amikor a 220 glicin

származék keletkezett közepes hozammal. Ebből a Pinner-reakciót alkalmazva a

221 imino-észtert kaptuk, melynek savas hidrolízise a 222 dipeptidet adta. Ennek

acetilezésével a szerkezetvizsgálatra alkalmasabb 223 α-anomer konfigurációjú

dipeptidet nyertük. Megismételtük ezt a reakciót Ag2CO3 promotorral is, de ebben

az esetben a 220 vegyület nem képződőtt egy hét után szobahőmérsékleten való

kevertetéssel sem, csak a megfelelő 2-ulozonamid származék foltját láttuk a

reakcióelegyből készített vékonyrétegkromatogrammon. 

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOCH2NHCO2CH2Ph

CN

kat. NaOMe

absz. MeOH
 20 oC

OH
O

OH
OH

OH

NHCOCH2NHCO2CH2Ph

NH

OMe

H2O
Amberlyst 15 (H+)
 20oC

OH
O

OH
OH

OH

NHCOCH2NHCO2CH2Ph

O

OMe

8 ekv. Ac2O,
absz. piridin

20 oC

OAc
O

AcO
OAc

OAc

NHCOCH2NHCO2CH2Ph

COOCH3

37 %

95 %

73 %

OAc
O

AcO
OAc

OAc

Br

CONH2

 1 ekv AgOTf, Et3N, absz. CH3NO2, 10 ekv. PhCH2OCONHCH2CN,
Ar, 3 nap

52 %

7

220 221

222

223

3JH-2,CNHOMe=3.0 Hz

3JH-2,COOMe=3.2 Hz

30. ábra: A Ritter- és a Pinner-reakció alkalmazása anomer α-aminosavat
tartalmazó dipeptid előállítására
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Az ellentétes anomer konfigurációjú származékok előállítása végett a 7

brómozott amidot absz. nitrometánban feleslegben lévő N-(benziloxikarbonil)-2-

aminoacetonitrillel reagáltattuk AgOTf promotor jelenlétében, amikor a 220 glicin

származék keletkezett közepes hozammal. Ebből a Pinner-reakciót alkalmazva a

221 imino-észtert kaptuk, melynek savas hidrolízise a 222 dipeptidet adta. Ennek

acetilezésével a szerkezetvizsgálatra alkalmasabb 223 α-anomer konfigurációjú

dipeptidet nyertük. Megismételtük ezt a reakciót Ag2CO3 promotorral is, de ebben

az esetben a 220 vegyület nem képződőtt egy hét után szobahőmérsékleten való

kevertetéssel sem, csak a megfelelő 2-ulozonamid származék foltját láttuk a

reakcióelegyből készített vékonyrétegkromatogrammon. 



59



60

OAc
O

AcO
OAc

OAc

N

N

O

R'

R

CH2Cl2,  20 oC

OAc
O

AcO
OAc

OAc

CONHR

NHCOR'

55 %

OAc
O

AcO
OAc

OAc

Br

CONHR

a) 1 ekv. Ag2CO3,  absz. acetonitril, sötétben, 20 oC, 3 nap
b) 1 ekv. Ag2CO3, absz. CH3NO2, 10 ekv. PhCH2OCONHCH2CN,
    sötétben, 3 nap

65 %R'= CH2COOCH3 R' = CH3 

R = CH2COOCH3 R' = CH2NHCOOCH2Ph
      2 izomer 1: 1elegye 29 %

1 ekv. CF3COOH, 2 ekv. H2O

27 %

 1. 1 ekv. AgOTf,  absz. CH2Cl2, sötétben, 20 oC, 5
nap
 2. 1 ekv. CF3COOH, CH2Cl2, 2 ekv. H2O, 20 oC

51 %

A

B
175

224

226

219

228

228

3JH-2,C=NCH2CO2Me=3.1 Hz 3JH-2,CNHCH2CO2Me=4.3 Hz

3JH-2,CNHCH2CO2Me=4.9 Hz

3JH-2,C=NCH(CH3)CO2Me=6.4 Hz

R = CH2CO2Me
       CH(CH3)CO2Me 175a

43 %225 29 %227

CH2Cl2,  20 oC

1 ekv. CH3COOH, 2 ekv. H2O

227
R'= CH2COOCH3 R' = CH3 

R'= CH(CH3)COOCH3 R' = CH3 R'= CH(CH3)COOCH3 R' = CH3 

R = CH2COOCH3 R' = CH2NHCOOCH2Ph

175

31. ábra: Di- és tripeptidek szintézise Ritter-reakcióval 

A di- és tripeptidek előállítására megvizsgáltuk a Ritter-reakció kiterjesztését

is a 175 és a 175a brómozott glicin és alanin származékokra (31. ábra), melyekből

acetonitrillel Ag2CO3 jelenlétében a 224 és a 225 gyűrűs termékek keletkeztek. N-

(benziloxikarbonil)-2-aminoacetonitrillel reagáltatva a 175 bromidot viszont a 226

vegyületet kaptuk, mely 2 izomer 1:1 arányú elegye. A 224 és 226 gyűrűs

származékok trifluorecetsav jelenlétében végzett hidrolitikus gyűrűfelnyitása a

korábban Staudinger-módszerrel előállított β-D-anomer konfigurációjú 219

dipeptiddel azonos anyagot, illetve a 228 tripeptidet eredményezte. A 228 tripeptid

jobb hozammal történő előállítása érdekében AgOTf-al is elvégeztük az átalakítást.

Abban az esetben, amikor AgOTf-al absz. nitrometánban két lépésben (1. lépés
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AgOTf, absz. CH3NO2 10 ekv. N-(benziloxikarbonil)-2-aminoacetonitril, 2. lépés

TFA, H2O, CH2Cl2) szintetizáltuk a 228 dipeptidet a hozamok nem javultak egyik

lépésben sem. Ezért ezt a két lépést öszevonva az ábrán jelölt B út

megvalósításával a 226 gyűrűs köztitermék izolálásának elhagyásával már jobb

kitermeléssel kaptuk meg a 228 tripeptidet. Az ábrán feltüntetett háromkötéses

csatolások alapján ezekben az oligopeptidben β-anomer konfigurációjú N-

terminális rész valószínűsíthető, annak ellenére, hogy a 224 illetve a 226 gyűrűs

köztitermékekben az imin szénatomja a csatolás és a korábbi kémiai tapasztalatok

szerint (ld. 3.4.3. fejezet) ekvatoriális térállású. Ez feltehetően a trifluorecetsavval

végzett gyűrűfelnyitás közben végbemenő anomerizációval magyarázható. Ennek

elkerülésére a 225 vegyületet ecetsav jelenlétében reagáltattuk, azonban itt is a β-

anomer konfigurációjú N-terminális részt tartalmazó dipeptid (227) keletkezett.

Megkíséreltük a 224 gyűrűs vegyület felnyitását enyhén bázisos (Na2CO3, CH2Cl2-

dioxán 1 : 1) illetve semleges (vizes CH2Cl2) körülmények között is, azonban nem

tapasztaltunk átalakulást szobahőmérsékleten egy hónap elteltével sem a

reakciókban. 

E tapasztalatok magyarázatára nem találtunk közvetlen irodalmi analógiákat.

Furanóz gyűrűs spiro-hidantoin származékok esetén epimerizációt erősen savas,

illetve erősen bázisos közegben figyeltek meg, azonban ezek az eredmények

egymásnak is ellentmondóan hol az egyik, hol a másik epimert találták

stabilisabbnak.76-80 

A peptid szintézisek során is gyakran fellép racemizáció, melynek mértékét

az aminosavak aszimmetria centrumához kapcsolódó csoportok elektronszívó

hatása, és az alkalmazott bázis kémiai sajátságai befolyásolják. A kapcsolási

reakciók során fellépő racemizáció egyebek között 5(4H)-oxazolon (azlakton)

intermedier képződésével magyarázható.81 E vegyületek sztereokémilailag

labilisak, és könnyen racemizálnak, mivel már enyhe bázisos körülmények között

is kialakulhat a 4-es szénatom deprotonálódásával egy planáris anion intermedier

(32. ábra). 
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Az általunk tapasztalt anomerizáció feltehetőleg planáris kation

intermedieren keresztül megy végbe, amely protonálódás hatására alakulhat ki. 

O

N

N

O

H
R'

N

O

O

R"
5(4H)-oxazolon származék
R' aminosav oldalláncok
R" alkil-, aril- illetve alkokszi csoport

OH

N

N

O

+ OH

N

N

O
+

+

H3O+
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+

O
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N

O

HH3O+

O

N

N
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O

N

N

O

+
O

N

N

OH
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O

N

N
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+

O

N

N

O

H3O+

H3O+

+
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O

N

N
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H

O

N

N

O+H

A

A2

B B

A1

C

C

D

D

4
R'

N

O

O

R"

4
-bázis planáris anion

32. ábra: A spiro-oxazolin intermedierek gyűrűfelnyílásának lehetőségei savas
közegben

A protonálódás lehetséges helyeit a 32. ábra A-D irányai tüntetik fel. A

kialakuló kationok közül csak az A2 és a B út az, ahol felléphet anomerizáció,

mivel a bekövetkező kötéshasadások csak itt érintik az anomer szénatom kötéseit.

Valószínűbbnek tűnik a B úton történő anomerizáció, mivel itt egy kétszeresen allil

kation keletkezhet. 
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Ez a jelenség további vizsgálatokra érdemes, melynek során célszerű lenne

tisztázni az anomerizáció tényleges mechanizmusát, beleértve azt is, hogy vajon

nem a már kialakult peptidben következik-e be a konfiguráció megváltozása ( ezzel

összefügg a 3.4.1. fejezetben bemutatott acilezett termékek egyensúlyi

viszonyainak tanulmányozása is). Másrészt, olyan kísérleti körülményeket kellene

keresni, melyek nem okoznak epimerizációt (pl. „nitrogénkedvelő” Lewis-savak

alkalmazása).
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4. Kísérleti rész

Az olvadáspontok korrigálatlanok, meghatározásuk fűthető tárgyasztalú

mikroszkóppal történt. Az optikai forgatásokat Perkin-Elmer 241 polariméterrel

állapítottuk meg szobahőmérsékleten. Az IR spektrumokat Perkin-Elmer 16 PC

FT-IR spektrométerrel határoztuk meg. A mágneses magrezonancia spektrumokat

Bruker WP 200 SY (1H, 200 MHz/ 13C, 50.3 MHz), Bruker AVANCE 360 (1H,

360 MHz/ 13C 90 MHz), Varian UNITYINOVA 400 WB (1H, 400 MHz, /13C, 100

MHz) és  BRUKER DRX 500 (1H, 500 MHz/ 13C 125 MHz) spektrométerekkel

tetrametilszilán belső standarddal vettük fel. A háromkötéses proton-szén csatolási

állandók (3JH-2,COR) értékeit egy dimenziós csatolt 1H-13C és több dimenziós proton-

szén korrelációs HSQMBC technikák alkalmazásával határoztuk meg. A

vékonyrétegkromatográfiához DC-Alurolle Kieselgel 60 F254  (Merck) lemezeket,

az oszlopkromatográfiás elválasztásokhoz Kieselgel 60 (Merck, 0.063-0.200 mm)

adszorbenseket használtunk. A vékonyréteg kromatogrammokat melegítéssel tettük

láthatóvá. Az oldatok szárítására kiizzított MgSO4-ot és Na2SO4-ot használtunk,

bepárlásukat vákuumban 40-50 oC-os vízfürdőn végeztük. 

A felhasznált vegyszerek a.t. vagy a.l.t. minőségűek voltak, az oldószereket a

szokásos módszerekkel tisztítottuk.

A kiindulási anyagokat :

a 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-acetil-D-glicero-L-manno-heptononitrilt,

a 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-acetil-D-glicero-L-manno-heptonamidot,

a 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-acetil-D-glicero-D-gulo-heptononitrilt,

a 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-acetil-D-glicero-D-gulo-heptonamidot,

a 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-gulo-heptononitrilt és

a 2,6-anhidro-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-D-glicero-D-gulo-heptonamidot

az irodalmi módszerek szerint állítottuk elő.6,26,74 
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4.1. Per-O-acilezett C-(β-D-glikopiranozil)hangyasavak (2,6-anhidro-
aldonsavak)

1. Általános eljárás per-O-acilezett C-(β-D-glikopiranozil)hangyasavak (2,6-
anhidro-aldonsavak) (133-135) előállítására:44 Per-O-acilezett 2,6-anhidro-
aldonamidot (2, 5, 132) (5.5 g) oldunk absz. CH2Cl2-ban (50 mL), melyhez PbNO3

hevítésével előállított NO2 absz. CH2Cl2-os oldatát (10 mL, telítve -20 oC-on) adjuk
cseppenként. A reakcióelegyet szobahőmérsékleten kevertetjük és vékonyréteg
kromatográfiával követjük (eluens: toluol-aceton 1 : 1). A reakció lejátszódása után
az elegyet vákuumban bepároljuk, és a szirupos nyersterméket éterből
kristályosítjuk.

C-(2,3,4,6-Tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)hangyasav (3,4,5,7-tetra-O-
acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptonsav) (133). Az általános eljárás
szerint a 2 amidból kiindulva. Kitermelés: 4.50 g (82 %, irodalmi44 86 %) fehér
kristályos anyag; op 132-134 oC; irodalmi op44 132-134 oC). Az 1H és 13C NMR
adatok megegyeznek az irodalomban megtalálhatókkal.

C-(2,3,4,6-Tetra-O-benzoil-β-D-glükopiranozil)hangyasav (3,4,5,7-tetra-O-
benzoil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonsav) (134). Az általános eljárás
szerint az 5 amidból kiindulva.26 Kitermelés: 4.18 g (76 %) fehér kristályos anyag;
op: 181-184 oC; [α]D = +14 (c 0.41, CHCl3); IR νmax (KBr): 3328-2840, 1732,
1490, 1270, 1070, 708 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.01-7.81 (20H, m, Ph),
5.94 (1H, s, COOH), 5. 94 (1H, pszeudo t, J = 9.4, 9.0 Hz, H-2), 5.75-5.67 (2H, m,
H-3, H-4), 4.64 (1H, dd, J = 12.0, 4.2 Hz, H-6), 4.5 (1H, dd, J = 12.0, 2.1 Hz, H-
6’), 4.35 (1H, d, J = 9.0 Hz, H-1), 4.22 (1H, ddd, J = 12.0, 4.2, 2.1 Hz, H-5); 13C
NMR (CDCl3) δ (ppm): 165.7 (COOH),165.4, 165.1 (3) (CO), 133.4-128.3
(aromás), 76.3 (C-1), 76.3, 73.7, 69.9, 69.1 (C-3-tól C-5-ig), 63.2 (C-6). Analízis
C35H28O11 (624.61) Számított: C: 67.30, H: 4.52. Talált: C: 67.35, H: 4.49.

C-(2,3,4,6-Tetra-O-acetil-β-D-glükopiranozil)hangyasav (3,4,5,7-tetra-O-acetil-
2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonsav) (135). Az általános eljárás szerint a 132
amidból. Kitermelés: 3.96 g (72 %, irodalmi44 85 %) fehér kristályos anyag; op:
129-131 oC; irodalmi op:44 138-140 oC). Az 1H és 13C NMR adatok azonosak az
irodalomban megtalálhatókkal.
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4.2. Per-O-acilezett terc-butil C-(β-D-glikopiranozil)formiátok (terc-butil
2,6-anhidro-aldonátok)

2. Általános eljárás per-O-acilezett terc-butil C-(β-D-glikopiranozil)formiátok
(terc-butil 2,6-anhidro-aldonátok) 136, 140, 144 előállítására: Per-O-acilezett
2,6-anhidro-aldonsavat (133-135) oldunk terc-butil-acetátban (6 mL) és 60 %-os
HClO4-at (0.1 ekv.) adunk az oldathoz. A reakcióelegyet három napig kevertetjük
szobahőmérsékleten. A reakció végbemenetele után (VRK, etil-acetát-hexán, 1 : 1)
az oldatot CH2Cl2-nal (10 mL) hígítjuk, és mossuk vízzel (10mL), telített vizes
NaHCO3-tal (2 × 10 mL) és újra vízzel (10 mL). Szárítás után az oldatot
vákuumban bepároljuk. A szirupos nyerstermék 4 oC-on állás közben lassan
kristályosodik, illetve oszlopkromatográfiával tisztítjuk a 140 esetében.

terc-Butil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)formiát (terc-butil
3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-D-manno-heptonát) (136).
Előállítva a 133 savból (0.30 g, 0.80 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés:
0.26 g (77 %) fehér kristályos anyag; op: 74-77 oC; [α]D = +12 (c 1.1, CHCl3); IR
νmax (KBr):2976, 1750, 1372, 1214, 1020 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.43
(1H, dd, J = 3.7, <1 Hz, H-4), 5.38 (1H, dd, J = 10.8, 9.6 Hz, H-2), 5.07 (1H, dd, J
= 9.6, 3.7 Hz, H-3), 4.18-4.15 (2H, m, H-6, H-6’), 3.95 (1H, ddd, J = 7.5, 7.5, <1
Hz, H-5), 3.90 (1H, d, J = 10.8 Hz, H-1), 2.18, 20.5, 2.04, 1.98 (12H, 4 × s, OAc),
1.45 (9H, s, C(CH3)3); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.3, 170.0, 169.0 (CO), 166.0
(COOC(CH3)3), 82.9 (COOC(CH3)3), 77.1 (C-1), 74.2, 71.7, 67.0, 66.4 (C-2-től C-
5-ig), 61.4 (C-6), 27.7 (COOC(CH3)3), 20.6, 20.5 (CH3). Analízis C19H28O11

(432.42) Számított: C: 52.77 H: 6.53. Talált: C: 52.69, H: 6.61.

terc-Butil C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-β-D-glükopiranozil)formiát (terc-butil
3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonát) (140). Előállítva
a 134 savból (0.30 g, 0.69 mmol) az általános eljárás szerint.
Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens: etil acetát-hexán 1 : 2), 95 %-os
konverzió. Kitermelés: 0.23 g (73 %) fehér kristályos anyag; op: 119-121 oC; [α]D
= +29 (c 1.05, CHCl3); IR νmax (KBr): 3062, 2978, 1740, 1492, 1096, 708 cm-1; 1H
NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.18-7.22 (20H, m, Ph), 5.94 (1H, dd, J = 9.8, 9.2 Hz, H-
2), 5.76 (1H, t, J = 10.5, 10.5 Hz, H-4), 5.72 (1H, dd, J = 10.5, 9.8 Hz, H-3), 4.64
(1H, dd, J = 12.5, 3.3 Hz, H-6), 4.54 (1H, dd, J = 12.5, 5.2 Hz, H-6’), 4.48 (1H, d,
J = 9.8 Hz, H-1), 4.18 (1H, ddd, J= 12.5, 5.2, 3.3 Hz, H-5), 2.05 (9H, s, C(CH3)3);
13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 166.1, 165.7, 165.1 (CO), 164.8 (COOC(CH3)3),
133.3-128.2 (aromás), 83.0 (COOC(CH3)3), 76.0 (C-1), 73.9 (2), 69.9, 69.3, (C-2-
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től C-5-ig), 63.2 (C-6), 27.5 (COOC(CH3)3). Analízis C39H36O11 (680.11)
Számított: C: 68.81, H: 5.33. Talált: C: 68.96, H: 5.43. 

terc-Butil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glükopiranozil)formiát (terc-butil
3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonát) (144). Előállítva a
135 savból (0.20 g, 0.53 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.09 g (42
%) fehér kristályos anyag; op: 101-103 oC; [α]D = -5 (c 1.02, CHCl3); IR νmax

(KBr): 2972, 1760, 1376, 1220, 1026 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.26-5.18
(2H, m, H-2, H-3), 5.10 (1H, dd, J = 9.4, 9.2 Hz, H-4), 4.26 (1H, dd, J = 12.5, 4.6
Hz, H-6), 4.15 (1H, dd, J = 12.5, 2.0 Hz, H-6’), 3.91 (1H, d, J = 9.8 Hz, H-1), 3.70
(1H, ddd, J = 12.5, 4.6, 2.0 Hz, H-5), 2.09, 2.03, 2.01 (4 x 3H, s, OAc), 1.45 (9H, s,
C(CH3)3); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.5, 170.1, 169.2, 168.8 (CO), 165.7
(COOC(CH3)3), 82.9 (COOC(CH3)3), 77.0 (C-1), 75.7, 73.7, 69.2, 67.9 (C-2-től C-
5-ig), 61.9 (C-6), 27.7 (COOC(CH3)3), 20.6, 20.5 (CH3). Analízis C19H28O11

(432.42) Számított: C: 52.77 H: 6.53. Talált: C: 52.61, H: 6.41.

4.3. Per-O-acilezett 2,2,2-triklóretil C-(β-D-glikopiranozil)formiátok
(2,2,2-triklóretil 2,6-anhidro-aldonátok)

3. Általános eljárás per-O-acilezett 2,2,2-triklóretil C-(β-D-glikopiranozil)
formiátok (2,2,2-triklóretil 2,6-anhidroaldonátok) 138, 142, 146 előállítására:
Per-O-acilezett 2,6-anhidro-aldonsavat (133-135, 0.8 mmol) oldunk absz. CH2Cl2-
ban (10 mL), és 3 ekv. 2,2,2-triklóretanolt, 1 ekv. DCC-t, és 0.1 ekv. DMAP-t
adunk az elegyhez. A reakciót szobahőmérsékleten kevertetjük a kiindulási anyag
elreagálásáig (VRK, etil acetát-hexán 1 : 1). A kivált diciklohexilkarbamid
kiszűrése után az oldatot vákuumban bepároljuk. A kapott szirupos nyersterméket
oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil acetát-hexán 1 : 1).

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)formiát (2,2,2-
triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptonát)
(138). Előállítva a 133 savból (0.30 g, 0.80 mmol) az általános eljárás szerint.
Kitermelés: 0.30 g (75 %) színtelen szirup (Rf = 0.39, etil-acetát-hexán 1 : 1); [α]D
= -6 (c 0.20, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 2968, 1756, 1370, 1236, 1070, 700 cm-1; 1H
NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.47 (1H, dd, J = 2.9, <1 Hz, H-4), 5.41 (1H, dd, J = 10.3,
9.6 Hz, H-2), 5.15 (1H, dd, J = 9.6, 2.9 Hz, H-3), 4.90 (1H, d, J = 11.8 Hz, CH2),
4.66 (1H, d, J = 11.8 Hz, CH2), 4.20 (1H, d, J = 9.6 Hz, H-1), 4.19-4.17 (2H, m, H-
6, H-6’), 4.02 (1H, ddd, J = 5.9, 6.0, <1 Hz, H-5), 2.18, 2.06, 2.05, 2.04 (4 x 3H, s,
OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.3, 170.2, 169.8, 169.5 (CO), 165.6
(COOCH2CCl3), 94.1 (COOCH2CCl3), 76 1 (C-1), 74.8 (COOCH2CCl3), 74.4,
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71.3, 66.9, 66.5 (C-2-től C-5-ig), 61.3 (C-6), 20.7, 20.5, 20.4 (CH3). Analízis
C17H21 Cl3O11 (507.71) Számított: C: 40.22, H: 4.17, Cl: 20.95. Talált: C: 40.02, H:
3.98, Cl: 20.80.

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-β-D-glükopiranozil)formiát (2,2,2-
triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonát)
(142). Előállítva a 134 savból (0.30 g, 0.48 mmol) az általános eljárás szerint.
Kitermelés: 0.28 g (76 %) fehér kristályos anyag, etil-acetát-hexánból
kristályosítva; op: 163-164 oC; [α]D = +15 (c 0.42, CHCl3); IR νmax (KBr): 3060,
2980, 1732, 1270, 1090, 708, 640 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.08-7.22 (20H,
m, Ph), 6.00 (1H, t, J = 9.6, 9.6 Hz, H-2), 5.80-5.70 (2H, m, H-3, H-4), 4.85 (1H, d,
J = 11.8 Hz, CH2), 4.68 (1H, dd, J = 12.5, 2.2 Hz, H-6), 4.58 (1H, d, J = 11.8 Hz,
CH2), 4.54 (1H, d, J = 9.6 Hz, H-1), 4.52 (1H, dd, J = 12.5, 5.1 Hz, H-6’), 4.23
(1H, ddd, J = 12.5, 5.1, 2.2 Hz, H-5); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 166.0
(COOCH2CCl3), 165.7, 165.5, 165.2, 165.1 (CO), 133.5-128.3 (aromás), 93.5
(COOCH2CCl3), 76 4 (C-1), 74.9 (COOCH2CCl3), 76.4, 73.5, 70.2, 69.0 (C-2-től
C-5-ig), 62.9 (C-6). Analízis C37H29 Cl3O11 (756.00) Számított: C: 58.79, H: 3.87,
Cl: 14.07. Talált: C: 58.60, H: 3.71, Cl: 13.88.

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glükopiranozil)formiát (2,2,2-
triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonát) (146).
Előállítva a 135 savból (0.40 g, 1.06 mmol) az általános eljárás szerint: Kitermelés:
0.38 g (70 %) fehér kristályos anyag, dietiléterből kristályosítva; op: 115-117 oC;
[α]D  = -2 (c 0.21, CHCl3); IR νmax (KBr): 2980, 1738, 1270, 1090, 640 cm-1; 1H
NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.29 (1H, t, J = 9.4, 9.2 Hz, H-2), 5.25 (1H, t, J = 9.2, 9.2
Hz, H-3), 5.14 (1H, t, J = 9.2, 9.2 Hz, H-4), 4.85 (1H, d, J = 11.9 Hz, CH2), 4.69
(1H, d, J = 12.0 Hz, CH2), 4.27 (1H, dd, J = 11.8, 5.2 Hz, H-6), 4.22 (1H, d, J = 9.4
Hz, H-1), 4.11 (1H, dd, J = 11.8, 6.2 Hz, H-6’), 3.77 (1H, ddd, J = 11.8, 6.2, 5.6Hz,
H-5), 2.10, 2.05, 2.03 (4 × 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.7, 170.2,
169.4, 169.3 (CO), 165.5 (COOCH2CCl3), 93.9 (COOCH2CCl3), 76.0 (C-1), 74.8
(COOCH2CCl3), 75.9, 73.4, 69.4, 67.7 (C-2-től C-5-ig), 61.8 (C-6). Analízis C17H21

Cl3O11 (507.71) Számított: C: 40.22, H: 4.17, Cl: 20.95. Talált: C: 39.96, H: 4.29,
Cl: 20.85.

4.4. Per-O-acilezett pentaklórfenil C-(β-D-glikopiranozil)formiátok
(pentaklórfenil 2,6-anhidro-aldonátok) 

4. Általános eljárás per-O-acilezett pentaklórfenil C-(β-D-glikopirano-
zil)formiátok (pentaklórfenil 2,6-anhidro-aldonátok) 137, 141, 145



69

előállítására: Per-O-acilezett 2,6-anhidro-aldonsavat (133-135, 1.3 mmol) oldunk
absz. CH2Cl2-ban (15 mL), és 3 ekv. pentaklórfenolt és 1 ekv. DCC-t adunk az
oldathoz. A reakcióelegyet szobahőmérsékleten kevertetjük és vékonyréteg
kromatográfiával követjük (etil acetát-hexán 1 : 1). A reakció végbemenetele után
az oldatot bepároljuk vákuumban, és a szirupos nyersterméket
oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil acetát-hexán 1 : 1).

Pentaklórfenil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)formiát (penta-
klórfenil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptonát) (137).
Előállítva a 133 savból (0.5 g, 1.33 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés:
0.62 g (75 %) fehér kristályos anyag, dietiléterből kristályosítva; op: 130-132 oC;
[α] = +21 (c 1.02, CHCl3); IR νmax (KBr): 3436, 1754, 1364, 1226, 1096, 600 cm-1;
1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.66 (1H, t, J = 9.8, 9.8 Hz, H-2), 5.49 (1H, dd, J = 3.3,
<1 Hz, H-4), 5.16 (1H, dd, J = 9.8, 3.3 Hz, H-3), 4.44 (1H, d, J = 9.8 Hz, H-1),
4.26 (1H, dd, J = 11.2, 6.6 Hz, H-6), 4.19 (1H, dd, J = 11.2, 6.6 Hz, H-6’), 4.10
(1H, ddd, J = 6.6, 6,6, <1 Hz, H-5), 2.21, 2.07, 2.04, 2.02 (12H, 4 × s, OAc); 13C
NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.3, 170.2, 170.0, 168.8 (CO), 162.8 (COOC6Cl5),
143.2-127.3 (aromás), 76.3 (C-1), 75.0, 71.8, 66.9, 65.9 (C-2-től C-5-ig), 61.1 (C-
6), 20.6, 20.5 (CH3). Analízis C21H19 Cl5O11 (624.64) Számított: C: 40.38, H: 3.07,
Cl: 28.38. Talált: C: 40.18, H: 2.92, Cl: 28.20.

Pentaklórfenil C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-β-D-glükopiranozil)formiát (penta-
klórfenil 3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonát) (141).
Előállítva a 134 savból (0.50 g, 0.80 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés:
0.63 g (89 %) fehér kristályos anyag, dietiléterből kristályosítva; op: 171-173 oC;
[α]D = +24 (c 1.01, CHCl3); IR νmax (KBr): 3904, 1742, 1584, 1492, 1270, 1070,
708, 620 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.18-7.25 (20H, m, Ph), 6.04 (1H, dd, J
= 9.8, 9.2 Hz, H-2), 5.96 (1H, pszeudo t, J = 9.8, 9.2 Hz, H-3), 5.78 (1H, pszeudo t,
J = 9.8, 9.2 Hz, H-4), 4.82 (1H, d, J = 9.8 Hz, H-1), 4.72 (1H, dd, J = 12.5, 3.3 Hz,
H-6), 4.55 (1H, dd, J = 12.5, 5.9 Hz, H-6’), 4.31 (1H, ddd, J = 12.5, 5.9, 3.3 Hz, H-
5); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 165.9, 165.7, 165.1, 164.6 (CO), 162.7
(COOC6Cl5), 143.1-127.3 (aromás), 76.8 (C-1), 76.6, 73.9, 69.4, 69.1 (C-2-től C-5-
ig), 62.8 (C-6). Analízis C41H27 Cl5O11 (872.92) Számított: C: 56.41, H: 3.12, Cl:
20.31. Talált: C: 56.10, H: 2.95, Cl: 20.20.

Pentaklórfenil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glükopiranozil)formiát (penta-
klórfenil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonát) (145).
Előállítva a 135 savból (0.2 g 0.53 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés:
0.23 g (71 %) fehér kristályos anyag, dietiléterből kristályosítva; op: 148-150 oC;
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[α]D = –15 (c 1.03, CHCl3); IR νmax (KBr): 3420, 1752, 1370, 1220, 1056, 600 cm-

1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.48 (1H, pszeudo t, J = 10.5, 9.8 Hz, H-2), 5.30 (1H,
pszeudo t, J = 9.8, 9.2 Hz, H-4), 5.22 (1H, pszeudo t, J = 9.8, 9.2 Hz, H-3), 4.46
(1H, d, J = 10.5 Hz, H-1), 4.34 (1H, dd, J = 12.5, 4.6 Hz, H-6), 4.22 (1H, dd, J =
12.5, 2.0 Hz, H-6’), 3.86 (1H, ddd, J = 12.5, 4.6, 2.0 Hz, H-5), 2.10, 2.05, 2.00,
1.95 (4 × 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.5, 170.2, 169.2, 168.8
(CO), 162.7 (COOC6Cl5), 143.1-127.2 (aromás), 76.3 (C-1), 75.9, 73.8, 68.9, 67.6
(C-2-től C-5-ig), 61.7 (C-6), 20.6, 20.5 (CH3). Analízis C21H19 Cl5O11 (624.64)
Számított: C: 40.38, H: 3.07, Cl: 28.38. Talált: C: 40.09, H: 3.17, Cl: 28.12.

4.5. Per-O-acilezett C-(β-D-glikopiranozil)formil-kloridok (2,6-anhidro-
aldonoil-kloridok)

5. Általános eljárás per-O-acilezett C-(β-D-glikopiranozil)formil-kloridok (2,6-
anhidro-aldonoil-kloridok) 139 és 143 előállítására53. Per-O-acilezett 2,6-
anhidro-aldonsavat (133 és 134) szuszpendálunk absz. dietiléterben (10 mL), és 1.1
ekv. PCl5-ot adunk a szuszpenzióhoz. Az elegyet forraljuk addig, amíg tiszta
oldatot nem kapunk. Szobahőmérsékletre való hűtés után hexánt (15 mL) adunk
hozzá, és mélyhűtőben -20 oC-on kristályosítjuk a 139 esetében, illetve a
reakcióelegyet bepároljuk a 143 esetében.

C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)formil-klorid (3,4,5,7-tetra-O-
acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptonoil-klorid) (139). Előállítva a 133
savból (0.20 g, 0.53 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.20 g (75 %,
lit. 53 80 %) színtelen kristályos anyag, hexánból kristályosítva; op: 105-106 oC
(irodalmi op: 53 100 oC ).

C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-β-D-glükopiranozil)formil klorid (3,4,5,7-tetra-O-
benzoil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonoil klorid) (143). Előállítva a 134
savból (0.50 g, 0.80 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.50 g (99 %),
sárgás szirup (Rf = 0.10, etil acetát–hexán 3 : 1); [α]D = +10 (c 0.42, CHCl3); IR
νmax (CHCl3): 3672, 1754, 1552, 1492, 1380, 1270, 1094, 708 cm-1; 1H NMR
(CDCl3) δ (ppm): 8.06-7.22 (20H, m, Ph), 5. 97 (1H, t, J = 9.6, 9.6 Hz, H-2), 5.78-
5.66 (2H, m, H-3, H-4), 4.65 (1H, dd, J = 12.5, <1 Hz, H-6), 4.52 (1H, dd, J =
12.5, 4.4 Hz, H-6’), 4.40 (1H, d, J = 9 6 Hz, H-1), 4.22 (1H, ddd, J = 12.5, 4.4, <1
Hz, H-5); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 169.8 (COCl), 166.3, 165.7, 165.3, 165.1
(CO), 133.5-128.3 (aromás), 76.2 (C-1), 76.0, 73.5, 69.8, 69.0 (C-2-től C-5-ig),
63.1 (C-6). Analízis C35H27Cl1O11 (643.05) Számított: C: 65.37, H: 4.23, Cl: 5.51.
Talált: C: 65.15, H: 4.49, Cl: 5.35.
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4.6. N-(per-O-acil-2,6-anhidro-aldonoil)glicin metilészterek és N-(per-O-
acil-2-szubsztituált-2-dezoxi-hept-2-ulozonoil)glicin metilészterek

6. Általános eljárás N-(per-O-acil-2,6-anhidro-aldonoil)glicin metilészterek
147, 149, 150 és N-(per-O-acil-2-szubsztituált-2-dezoxi-hept-2-ulozonoil)glicin
metilészterek 175, 177, 178 és 189 előállítására: A kiindulási savszármazékot
(137, 141, 145, 153, 173, 174 pentaklórfenil-észtert 0.25 mmol, illetve 187
savazidot 0.20 mmol) oldjuk absz. 1,4-dioxánban (3 ml), és MeO2CCH2NH2·HCl-
ot (2 ekv.), és Et3N-t (2 ekv.) adunk az elegyhez. A reakcióelegyet
szobahőmérsékleten kevertetjük, és vékonyréteg kromatográfiával követjük (etil-
acetát-hexán 1 : 1) a kiindulási anyag elreagálásáig. Az oldatot vákuumban
bepároljuk, és a visszamaradó nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítjuk
(eluens: etil acetát-hexán 1 : 1). A termék állás közben kristályosodik a 147, 149
esetében.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)karbonil]glicin metilészter (N-
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptonoil)glicin metil-
észter) (147). Előállítva a 137 pentaklórfenil-észterből (0.25 g 0.40 mmol) az
általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.14 g (76 %) fehér kristályos anyag; op: 114-
117 oC; [α]D = +27 (c 0.98, CHCl3); IR νmax (KBr): 3370, 2950, 1752, 1370, 1230,
1070, 720 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 7.20 (1H, t, J = 5.3, 5.3 Hz, NH), 5.48
(1H, dd, J = 3.7, 1.0 Hz, H-4), 5.34 (1H, t, J = 10.0, 10.0, H-2), 5.12 (1H, dd, J =
10.0, 3.7 Hz, H-3), 4.24 (1H, dd, J = 11.0, 6.8 Hz, H-6),4.15 (1H, dd, J = 18.4, 5.3
Hz, CH2), 4.12 (1H, dd, J = 11.0, 3.2 Hz, H-6’), 4.06 (1H, ddd, J = 6.8, 6.8, 1.0 Hz,
H-5), 3.98 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1), 3.94 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz, CH2), 3.78
(3H, s, OCH3), 2.18, 2.08, 2.06, 1.98 (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm):
170.2 (COOCH3), 169.9, 169.8, 169.7, 169.6 (CO), 167.0 (CONH), 76.0 (C-1),
74.3, 71.2, 67.0, 66.3 (C-2-től C-5-ig), 61.3 (C-6), 52.2 (COOCH3), 40.6 (CH2),
20.6, 20.5, 20.4 (CH3). Analízis C18H25N1O12 (447.40) Számított: C: 48.32, H: 5.63,
N: 3.13. Talált: C: 48.01, H: 5.70, N: 3.36.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)karbonil]alanin metilészter (N-
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-L-manno-heptonoil)alanin metil-
észter) (147a). Előállítva a 137 pentaklórfenil-észterből (0.25 g 0.40 mmol) az
általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.13 g (68 %) fehér kristályos anyag; op: 68-
71 oC; [α]D = +20 (c 0.99, CHCl3); IR νmax (KBr): 3368, 2947, 1750, 1370, 1228,
1074, 720 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 7.03 (1H, t, J = 7.3, 7.3 Hz, NH), 5.47
(1H, dd, J = 3.2, 1.0 Hz, H-4), 5.34 (1H, t, J = 10.0, 10.0, H-2), 5.12 (1H, dd, J =
10.0, 3.2 Hz, H-3), 4. 53 (1H, q, J = 7.3, 7.3 Hz, CH), 4.24-4.16 (2H, m, H-6, H-
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6’), 4.00 (1H, ddd, J = 6.8, 6.8, 1.0 Hz, H-5), 3.92 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-1), 3.78
(3H, s, OCH3), 2.19, 2.07 (2), 1.99 (4 x 3H, s, OAc), 1.43 (3H, d, J = 7.3 Hz, CH3);
13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 172.7 (COOCH3), 170.2, 170.0, 169.9 169.8 (CO),
169.6 (CONH), 76.2 (C-1), 74.3, 71.4, 67.1, 66.3 (C-2-től C-5-ig), 61.3 (C-6), 52.4
(COOCH3), 47.7 (CH), 20.6, 20.5, 20.4, 20.2 (CH3), 18.1 (CH(CH3) Analízis
C19H27N1O12 (461.33) Számított: C: 49.46, H: 5.90, N: 3.04. Talált: C: 49.00, H:
5.65, N: 3.10.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glükopiranozil)karbonil]glicin metilészter (N-
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonoil)glicin metil-
észter) (149). Előállítva a 145 pentaklórfenil-észterből (0.15 g, 0.24 mmol) az
általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.06 g (57 %) fehér kristályos anyag; op: 111-
113 oC; [α]D = +10 (c 0.97, CHCl3); IR νmax (KBr): 3368, 2972, 1760, 1370, 1230,
1070, 720 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 6.92 (1H, t, J = 5.3, 5.3 Hz, NH), 5.27
(1H, t, J = 9.5, 9.5 Hz, H-2), 5.15 (1H, dd, J = 10.0, 9.5, H-3), 5.09 (1H, dd, J =
10.0, 9.5 Hz, H-4), 4.29 (1H, dd, J = 12.6, 5.3 Hz, H-6), 4.21 (1H, dd, J = 12.6, 2.1
Hz, H-6’), 4.17 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz, CH2), 3.97 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-1), 3.95
(1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz, CH2), 3.78 (1H, ddd, J = 12.6, 5.3, 2.1, Hz, H-5), 3.76
(3H, s, OCH3), 2.12, 2.05, 2.03, 1.99 (4 × 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm):
170.5 (COOCH3), 169.9, 169.6, 169.3, 169.2 (CO), 166.8 (CONH), 75.7 (C-1),
75.7, 73.3, 69.2, 68.0 (C-2 to C-5), 61.7 (C-6), 52.3 (COOCH3), 40.7 (CH2), 20.6,
20.5 (CH3). Analízis C18H25N1O12 (447.70) Számított: C: 48.32, H: 5.63, N: 3.13.
Talált: C: 48.42, H: 5.46, N: 3.26.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-β-D-glükopiranozil)karbonil]glicin metilészter (N-
(3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2,6-anhidro-D-glicero-D-gulo-heptonoil)glicin metil-
észter) (150). Előállítva 141 pentaklórfenil-észterből (0.20 g, 0.23 mmol) az
általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.11 g (72 %) színtelen szirup (Rf  = 0.33, etil
acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +10 (c 0.96, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3648, 2950,
1736, 1522, 1492, 1268, 1070, 708 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.12-7.22
(20H, m, Ph), 7.07 (1H, t, J = 5.3, 5.3 Hz, NH), 5.95 (1H, t, J = 9.2, 9.2 Hz, H-2),
5.71 (1H, dd, J = 9.8, 9.2, H-3), 5.69 (1H, dd, J = 9.8, 9.2 Hz, H-4), 4.73 (1H, dd, J
= 12.5, 2.6 Hz, H-6), 4.53 (1H, dd, J = 12.5, 4.6 Hz, H-6’), 4.34 (1H, d, J = 9.2 Hz,
H-1), 4.23 (1H, ddd, J = 9.2, 4.6, 2.6 Hz, H-5), 4.09 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz,
CH2), 3.96 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz, CH2), 3.71 (3H, s, OCH3); 13C NMR (CDCl3)
δ (ppm): 166.8 (COOCH3), 166.8, 166.1, 165.6, 165.2 (CO), 165.1 (CONH),
133.5-128.2 (aromás), 76.2 (C-1), 76.2, 73.6, 69.9, 69.0 (C-2-től C-5-ig), 62.7 (C-
6), 52.2 (COOCH3), 40.8 (CH2). Analízis C38H33N1O12 (695.68) Számított: C:
65.61, H: 4.78, N: 2.01. Talált: C: 65.41, H: 4.56, N: 2.26.
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N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)karbo-
nil]glicin metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-
heptonoil)glicin metilészter) (175). Előállítva a 153 pentaklórfenil-észterből (0.30
g, 0.43 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.18 g (71 %) színtelen
szirup (Rf = 0.22, etil acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +96 (c 0.79, CHCl3); IR νmax

(CHCl3): 3378, 2960, 1754, 1680, 1370, 1260, 1070 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ
(ppm): 7.02 (1H, t, J = 5.3, 5.3 Hz, NH), 5.55 (1H, dd, J = 3.2, 1.0 Hz, H-4), 5.43
(1H, d, J = 10.5 Hz, H-2), 5.33 (1H, dd, J = 10.5, 3.2 Hz, H-3), 4.56 (1H, ddd, J =
6.8, 6.6, 1.0 Hz, H-5), 4.31 (1H, dd, J = 12.1, 6.8 Hz, H-6), 4.22 (1H, dd, J = 12.1,
6.3 Hz, H-6’), 4.12 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz, CH2), 4.03 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz,
CH2), 3.79 (3H, s, OCH3), 2.17, 2.13, 2.10, 1.99 (4 x 3H, s OAc); 13C NMR
(CDCl3) δ (ppm): 170.4 (COOCH3), 169.8, 169.3 (CO), 164.9 (CONH, 3JH-

2,CONHCH2CO2Me = 2.2 Hz), 94.0 (C-1), 73.5, 69.7, 66.5, 66.5 (C-2-től C-5-ig), 60.7
(C-6), 52.5 (COOCH3), 41.1 (CH2), 20.8, 20.5, 20.4 (CH3). Analízis
C18H24N1Br1O12 (526.30) Számított: C: 41.08, H: 4.60, N: 2.66, Br: 15.18. Talált:
C: 41.20, H: 4.58, N: 2.56, Br:15.08. 

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)karbo-
nil]alanin metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-
heptonoil)alanin metilészter) (175a). Előállítva a 153 pentaklórfenil-észterből
(0.30 g, 0.43 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.18 g (73 %) színtelen
szirup (Rf = 0.24, etil acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +83 (c 0.73, CHCl3); IR νmax

(CHCl3): 3380, 2958, 1758, 1678, 1374, 1262, 1070 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ
(ppm): 7.15 (1H, t, J = 6.8, 6.8 Hz, NH), 5.54 (1H, dd, J = 3.2, 1.6 Hz, H-4), 5.42
(1H, d, J = 10.0 Hz, H-2), 5.32 (1H, dd, J = 10.0, 3.2 Hz, H-3), 4.60-4.48 (4H, m,
H-5, H-6, H-6’, CH), 3.79 (3H, s, OCH3), 2.18, 2.12, 2.09, 1.98 (4 x 3H, s OAc),
1.45 (3H, d, J = 6.8 Hz, CH(CH3)); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 172.5 (COOCH3),
170.2, 169.8, 169.7, 169.1 (CO), 164.2 (CONH, 3JH-2,CONHCH2CO2Me = 2.2 Hz), 94.3
(C-1), 73.3, 69.7, 66.4, 66.4 (C-2-től C-5-ig), 60.5 (C-6), 52.5 (COOCH3), 48.0
(CH), 20.8, 20.7, 20.5, 20.4 (CH3), 17.6 (CH(CH3). Analízis C19H26N1Br1O12

(540.32) Számított: C: 42.24, H: 4.85, N: 2.59, Br: 14.79. Talált: C: 41.80, H: 4.68,
N: 2.44, Br:15.10. 

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)karbonil]glicin
metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-glüko-heptono-
il)glicin metilészter) (177). Előállítva a 173 pentaklórfenil–észterből (0.56 g, 0.80
mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.30 g (71 %), színtelen szirup (Rf =
0.16, etil acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +76 (c 1.12, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3376,
2954, 1758, 1670, 1354, 1252, 1040 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 7.06 (1H, t, J
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= 5.3, 5.3 Hz, NH), 5.50 (1H, t, J = 10.0, 9.5 Hz, H-3), 5.24 (1H, d, J = 10.0 Hz, H-
2), 5.22 (1H, t, J = 10.0, 9.5 Hz, H-4), 4.38-4.32 (3H, m, H-5, H-6, H-6’), 4.09
(1H, dd, J = 18.4, 3.1 Hz, CH2), 4.02 (1H, dd, J = 18.4, 3.1 Hz, CH2) 3.78 (3H, s,
OCH3), 2.14, 2.12, 2.07, 2.01 (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.8
(COOCH3), 169.8, 169.3, 169.2 (CO), 164.8 (CONH, 3JH-2,CONCH2COMe = <1 Hz),
92.5 (C-1), 74.2, 71.6, 69.6, 66.5 (C-2-től C-5-ig), 60.5 (C-6), 52.5 (COOCH3),
41.1 (CH2), 20.6, 20.4 (CH3). Analízis C18H24N1Br1O12 (526.30) Számított: C:
41.08, H: 4.60, N: 2.66. Talált: C: 41.28, H: 4.96, N: 2.10. 

N-[(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)karbonil]gli-
cin metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-glüko-
heptonoil)glicin metilészter (178). Előállítva a 174 pentaklórfenil-észterből (0.11
g, 0.11 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.05 g (53 %) sárgás szirup
(Rf = 0.34, etil acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +79 (c 0.77, CHCl3); IR νmax (CHCl3):
3650, 2654, 1736, 1600, 1270, 1092, 708 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.18-
7.24 (20H, m, Ph), 7.20 (1H, t, J = 5.3, 5.3 Hz, NH), 6.15 (1H, t, J = 9.5, 9.5 Hz,
H-3), 5.82 (1H, t, J = 10.0, 9.5 Hz, H-4), 5.78 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-2), 4.84 (1H,
dd, J = 12.6, 2.1 Hz, H-6), 4.78 (1H, ddd, J = 12.6, 4.2, 2.1 Hz, H-5), 4.56 (1H, dd,
J = 12.6, 4.2 Hz, H-6’), 4.07 (1H, dd, J = 17.9, 5.3 Hz, CH2), 4.02 (1H, dd, J =
17.9, 5.3 Hz, CH2), 3.72 (3H, s, OCH3); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 169.2
(COOCH3), 165.5 (CONH, 3JH-2,CONHCH2COOMe = 2.4 Hz), 165.0, 164.5 (CO), 133.8-
128.3 (aromás), 93.0 (C-1), 74.8, 71.9, 70.3, 67.7 (C-2-től C-5-ig), 61.5 (C-6), 52.4
(COOCH3), 41.2 (CH2). Analízis C38H32N1Br1O12 (774.58) Számított: C: 58.93, H:
4.16, N: 1.81, Br: 10.32. Talált: C: 58.63, H: 4.32, N: 1.85, Br:10.06. 

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)karbonil]gli-
cin metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-α-D-galakto-
heptonoil)glicin metilészter) (189). Előállítva a 187 savazidból (0.09 g, 0.20
mmol) az általános eljárás szerint. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens: etil
acetát–hexán 1 : 1): Kitermelés: 0.03 g (32 %) színtelen szirup (Rf = 0.33, etil
acetát–hexán 3 : 1); [α]D = +42 (c 0.38, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3398, 2956,
2135, 1754, 1698, 1372, 1220, 1084 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 7.02 (1H, t, J
= 5.1, 5.1 Hz, NH), 5.55 (1H, dd, J = 2.9, 1.5 Hz, H-4), 5.43 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-
2), 5.33 (1H, dd, J = 9.5, 2.9 Hz, H-3), 4.57 (1H, ddd, J = 6.6, 6.7, 1.5 Hz, H-5),
4.31 (1H, dd, J = 11.8, 6.6 Hz, H-6), 4.21 (1H, dd, J = 11.8, 5.9 Hz, H-6’), 4.13
(1H, dd, J = 18.9, 5.1 Hz, CH2), 4.03 (1H, dd, J = 18.9, 5.1 Hz, CH2), 3.79 (3H, s,
OCH3), 2.18, 2.13, 2.10, 1.99 (12H, 4 × s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.4
(COOCH3), 169.8, 169.3 (CO), 165.0 (CONH, 3JH-2,CONHCH2CO2Me = 2.8 Hz), 94.0
(C-1), 73.6, 73.4, 69.7, 66.5 (C-2-től C-5-ig), 60.7 (C-6), 52.5 (COOCH3), 41.1
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(CH2), 20.9, 20.8, 20.7, 20.6 (CO). Analízis C18H24N4O12 (488.41) Számított: C:
44.27, H: 4.95, N: 11.47. Talált: C: 44.19, H: 4.78, N: 11.55.

4.7. Brómozási reakciók: Per-O-acilezett C-(1-bróm-1-dezoxi-β-D-
glikopiranozil)hangyasav (2-bróm-2-dezoxi-α-D-gliko-hept-2-
ulopiranozonsav) származékok

A módszer
Per-O-acilezett 2,6-anhidro-aldonsavésztert (1.00 mmol) absz. CHCl3-ban oldunk
(15 mL), és brómot (3.5 ekv.) és egy spatulahegynyi K2CO3-ot (savmegkötő)
adunk hozzá. Az elegyet egy Erlenmeyer lombikban infralámpa felett (375 W, a
lámpától ~2-3 cm távolságra, az oldat magassága a lombikban 1-2 cm) forraljuk.
Amikor az oldat elszíntelenedik, újra brómot (0.5 ekv.) adunk hozzá, közben
vékonyréteg kromatográfiával követjük (etil-acetát-hexán, 1 : 1). A reakció
végbemenetele után CHCl3-al (10 mL) hígítjuk, és az elegyet mossuk 1 M-os vizes
Na2S2O3 oldattal (15 mL), telített vizes NaHCO3 oldattal (2 × 15 mL), és vízzel (15
mL). Szárítás után az oldatot vákuumban bepároljuk, és a visszamaradó
nyersterméket oszlopkromatográfiával, illetve kristályosítással tisztítjuk. 

B módszer
Per-O-acilezett 2,6-anhidro-aldonsavésztert (0.50 mmol) oldunk absz. CCl4-ban
vagy absz. CHCl3-ban (10 mL), NBS-t (1 ekv.), és iniciátorként AIBN-t vagy
Bz2O2-ot (0.1 ekv.) adunk az elegyhez. Az oldatot forraljuk a kiindulási anyag
elreagálásáig (VRK, etil acetát–hexán 1 : 1). Ezt követően hígítjuk CHCl3-al (15
mL), és mossuk 1 M-os vizes Na2S2O3 oldattal (15 mL), telített vizes NaHCO3

oldattal (2 × 15 mL), és vízzel (15 mL), szárítjuk MgSO4-on. Az oldószert
vákuumban lepároljuk, és a visszamaradó nyersterméket oszlopkromatográfiával
illetve kristályosítással tisztítjuk.

D módszer
Per-O-acilezett 2,6-anhidroaldonsavésztert (0.20 mmol) oldunk CH2Cl2-ban (3
mL), és KBrO3 (6 ekv.) és Na2S2O4 (6 ekv.) vizes oldatát adjuk hozzá (3-3 mL)
egyszerre (nagyobb mennyiség esetén a Na2S2O4 oldatot becsepegtetjük). A
reakcióelegyet szobahőmérsékleten kevertetjük a kiindulási anyag elreagálásáig, és
vékonyréteg kromatográfiával követjük (etil-acetát–hexán 1 : 1). A reakció
lejátszódása után az oldatot hígítjuk CH2Cl2-nal (6 mL), 1 M-os vizes Na2S2O3

oldatot adunk hozzá, jól összerázzuk, és a fázisokat szétválasztjuk. A szerves fázist
mossuk telített vizes NaHCO3  oldattal (2 × 6 mL), és vízzel (6 mL), MgSO4-on
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szárítjuk. Az oldószert vákuumban lepároljuk, és a visszamaradó nyersterméket
oszlopkromatográfiával, illetve kristályosítással tisztítjuk.

3,5-bisz-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-galaktopiranozil)-1,2,4-tiadiazol (164):
Előállítva a D módszer szerint 0.32 g 160 tioamidból: 0.27 g (94 %) fehér
kristályos anyag, etanolból kristályosítva; Op: 197-199 oC; Irodalmi Op: 201-203
oC.59

3,5-bisz-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glükopiranozil)-1,2,4-tiadiazol (165):
Előállítva a D módszer szerint 0.32 g 161 tioamidból: 0.22 g (77 %) fehér
kristályos anyag, etanolból kristályosítva; Op: 189-191 oC; [α]D –3 (c 1.04,
CHCl3); 1H-NMR (CDCl3): δ 5.40-50.06 (6H, m, H-2’, H-3’, H-4’, H-2”, H-3”, H-
4”), 4.88 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-1’), 4.76 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-1”), 4.32-4.02 (4H,
m, H-6a’, H-6b’, H-6a”, H-6b”), 3.84 (2H, m, H-5’, H-5”); 13C-NMR (CDCl3): δ
188.7 (C-5), 169.3 (C-3), 76.3, 76.2, 73.9, 73.2, 70.9 két szénatom, 68.0, 67.9 (C-
2’-től C-5’-ig és C-2”-től C-5”-ig), 62.1, 61.7 (C-6’, C-6”). Analízis C32H38N2O18S
(746.69) Számított: C, 48.25; H, 5.09; N, 3.75; S, 4.28.

3,5-bisz-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-β-D-glükopiranozil)-1,2,4-tiadiazol (166): Elő-
állítva a D módszer szerint 0.32 g 162 tioamidból kiindulva: 0.27 g (86 %) fehér
kristályos anyag, etanolból kristályosítva; Op: 280-282 oC; [α]D –10 ( c 0.98,
CHCl3); 1H-NMR (CDCl3): δ 6.06-5.33 (6H, 6 x t, H-2’, H-3’, H-4’, H-2”, H-3”,
H-4”), 5.24 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-1’), 4.95 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-1”), 4.72 (1H, dd,
J = 12.6, 2.6 Hz, H-6a’), 4.53 (1H, dd, J =12.6, 4.7 Hz, H-6b’), 4.42 (1H, dd, J =
12.6, 2.6 Hz, H-6a”), 4.40-4.24 (2H, m, H-5’, H-6b”), 4.13 (1H, ddd, J = 9.5, 4.7,
2.6 Hz, H-5”); 13C-NMR (CDCl3): δ 188.4 (C-5), 170.5 (C-3), 77.0 (C-1’), 76.9 (C-
1”), 76.8, 76.4, 74.5, 73.5, 71.9, 71.4, 69.6, 69.2 (C-2’-től C-5’-ig és C-2”-től C-5”-
ig), 63.9, 62.7 (C-6, C-6”). Analízis C70H54N2O18S (1242.56) Számított: C, 67.63;
H, 4.35; N, 2.25; S, 2.57. 

3,5-bisz-(2,3,4-tri-O-acetil-β-D-xilopiranozil)-1,2,4-tiadiazol (167): Előállítva a
D módszer szerint 0.32 g 163 tioamidból kiindulva: 0.19 g (62 %) fehér kristályos
anyag, etanolból kristályosítva; Op: 195-197 oC; Irodalmi Op: 198-199 oC.59

terc-Butil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)for-
miát (terc-butil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-
ulopiranozonát) (168). Előállítva a 136 terc-butilészterből (0.1 g, 0.23 mmol) a D
módszer szerint. Kitermelés: 0.1 g (85 %) halvány sárga szirup (Rf = 0.5, etil-
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acetát-hexán 1 : 1), mely elég tiszta a további átalakításokhoz. Bomlékonysága
miatt nem tudtuk jellemezni spektroszkópiai módszerekkel.

terc-Butil C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)for-
miát (terc-butil 3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonát) (169). Előállítva 140 terc-butilészterből (0.1 g, 0.14 mmol) a B
módszer szerint. Kitermelés: 0.092 g (83 %) halvány sárga szirup (Rf = 0.46, etil-
acetát-hexán 1 : 1), mely elég tiszta a további átalakításokhoz. Bomlékonysága
miatt nem tudtuk jellemezni spektroszkópiai módszerekkel. Előállítottuk a D
módszerrel is 72 %-os kitermeléssel.

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-galaktopirano-
zil)formiát (2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-
galakto-hept-2-ulopiranozonát) (170). Előállítva a 138 triklóretilészterből (0.96 g,
1.89 mmol) a D módszer szerint. Kitermelés: 0.88 g, színtelen szirup, amely két
brómtartalmú komponensből áll ~10 : 1 arányban (Rf = 0.41 és Rf= 0.45, etil-
acetát–hexán 1 : 1) Ezt a nyersterméket elválasztás nélkül vittük az
azidszubsztitúciós reakcióba (ld. a 181 azid előállítását). A polárosabb főtermék
spektrumadatai: 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.54 (1H, dd, J = 2.9, 1.5 Hz, H-4),
5.50 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-2), 5.37 (1H, dd, J = 10.3, 2.9 Hz, H-3), 4.89 (1H, d, J
= 11.8 Hz, CH2), 4.79 (1H, d, J = 11.8 Hz, CH2), 4.55 (1H, ddd, J = 5.9, 5.1, 1.5
Hz, H-5), 4.26-4.21 (2H, m, H-6, H-6’), 2.17, 2.11, 2.06, 2.00 (4 x 3H, s, OAc). 
2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-glükopirano-
zil)formiát (2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-glüko-
hept-2-ulopiranozonát) (171). Előállítva a 146 triklóretilészterből (0.20 g, 0.39
mmol) a D módszer szerint. Kitermelés: Kitermelés: 0.23 g, színtelen szirup, amely
egy brómtartalmú komponensből (171) és egy ismeretlen melléktermékből áll ~5 :
1 arányban (Rf = 0.43 és Rf= 0.28, etil-acetát–hexán 1 : 1) Ezt a nyersterméket
elválasztás nélkül vittük az azidszubsztitúciós reakcióba (ld. a 182 azid
előállítását). 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.52 (1H, t, J = 9.2, 9.2 Hz, H-3), 5.34
(1H, d, J = 9.2 Hz, H-2), 5.26 (1H, t, J = 10.6, 9.2 Hz, H-4), 4.89 (1H, d, J = 11.9
Hz, CH2), 4.79 (1H, d, J = 11.9 Hz, CH2), 4.39 (1H, dd, J = 13.2, 4.0 Hz, H-6),
4.34 (1H, ddd, J = 13.2, 4.0, 2.6 Hz, H-5), 4.19 (1H, dd, J = 13.2, 2.6 Hz, H-6’),
2.11 (2), 2.05, 2.01.

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-glükopirano-
zil)formiát (2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-
glüko-hept-2-ulopiranozonát) (172). Előállítva a 142 2,2,2-triklóretilészterből
(0.30 g, 0.40 mmol) a D módszer szerint. Kitermelés: 0.30 g, sárgás szirup, amely
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egy brómtartalmú komponensből (172) és a megfelelő 2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-
tetra-O-benzoil-1-hidroxi-β-D-glükopiranozil)formiát (2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-
tetra-O-benzoil-α-D-glüko-hept-2-ulopiranozonát)-ból áll ~5 : 1 arányban (Rf =
0.41 és Rf= 0.26, etil-acetát–hexán 1 : 2) Ezt a nyersterméket elválasztás nélkül
vittük az azidszubsztitúciós reakcióba (ld. a 183 azid előállítását). 1H NMR
(CDCl3) δ (ppm): 8.08-7.24 (20H, m, Ph), 6.20 (1H, dd, J = 9.6, 9.2 Hz, H-3), 5.88
(1H, d, J = 9.2 Hz, H-2), 5.84 (1H, dd, J = 9.6, 9.2 Hz, H-4), 4.85 (1H, d, J = 11.9
Hz, CH2), 4.79 (1H, ddd, J = 11.9, 3.9, 2.6 Hz, H-5), 4.73 (1H, d, J = 11.9 Hz,
CH2), 4.72 (1H, dd, J = 11.9, 2.6 Hz, H-6), 4.57 (1H, dd, J = 11.9, 3.9 Hz, H-6’). 

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-hidroxi-β-D-glükopiranozil)for-
miát (2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-benzoil-α-D-glüko-hept-2-ulopirano-
zonát): 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.06-7.26 (20H, m, Ph), 6.18 (1H, dd, J = 11.0,
8.8 Hz, H-3), 5.92 (1H, d, J = 11.0 Hz, H-2), 5.87 (1H, dd, J = 11.0, 8.8 Hz, H-4),
4.87 (1H, d, J = 11.9 Hz, CH2), 4.83 (1H, d, J = 11.9 Hz, CH2), 4.72-4.61 (3H, m,
H-5, H-6, OH), 4.72 (1H, dd, J = 11.9, 2.6 Hz, H-6), 4.46 (1H, dd, J = 11.8, 2.2 Hz,
H-6’). 

Pentaklórfenil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-galaktopirano-
zil)formiát (pentaklórfenil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-
hept-2-ulopiranozonát) (153). Előállítva a 137 pentaklórfenilészterből (0.30 g,
0.48 mmol) az A módszer szerint. Kitermelés: 0.33 g (99 %) sárgás szirup (Rf =
0.58, etil-acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +57 (c 1.02, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3430,
1760, 1370, 1230, 1026, 600 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.64 (1H, d, J = 10.5
Hz, H-2), 5.58 (1H, dd, J = 3.3, 1.3 Hz, H-4), 5.41 (1H, dd, J = 10.5, 3.3 Hz, H-3),
4.63 (1H, ddd, J = 6.6, 6.6, 1.3 Hz, H-5), 4.31 (1H, dd, J = 11.2, 6.6 Hz, H-6), 4.27
(1H, dd, J = 11.2, 6.6 Hz, H-6’), 2.20, 2.08, 2.00 (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR
(CDCl3) δ (ppm): 170.1, 169.8, 169.7, 168.5 (CO), 160.2 (COOC6Cl5, 3JH-2,COOC6Cl5

= <1 Hz), 142.7-127.3 (aromás), 93.1 (C-1), 73.1, 69.8, 66.5, 66.2 (C-2-től C-5-ig),
60.2 (C-6), 20.6, 20.5, 20.3 (CH3). Analízis C21H18 Br1Cl5O11 (703.54) Számított:
C: 35.85, H: 2.58, Br: 11.30, Cl:25.20. Talált: C: 35.62, H: 2.28, Br: 11.25, Cl:
24.96. Előállítottuk a D módszerrel is 91 %-os kitermeléssel.

Pentaklórfenil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-glükopirano-
zil)formiát (pentaklórfenil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-glüko-
hept-2-ulopiranozonát) (173). Előállítva a 145 pentaklórfenilészterből az A
módszer szerint. Kitermelés: 0.11 g (97 %) színtelen szirup (Rf=0.52, etil-acetát–
hexán 1 : 1); [α]D = +49 (c 1.11, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3438, 1756, 1368,
1230, 1056, 600 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.55 (1H, t, J = 9.5, 9.5 Hz, H-
3), 5.48 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-2), 5.34 (1H, dd, J = 9.5, 8.9 Hz, H-4), 4.47-4.37
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(2H, m, H-5, H-6), 4.28 (1H, dd, J = 13.7, 3.7 Hz, H-6’), 2.11, 2.08, 2.07, 2.02
(12H, 4 × s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.3, 169.8, 169.1, 168.6 (CO),
160.2 (COOC6Cl5, 3JH-2,COOC6Cl5 = 2.2 Hz), 142.7-132.3 (aromás), 91.8 (C-1), 74.0,
71.8, 69.6, 66.4 (C-2-től C-5-ig), 60.5 (C-6), 20.5, 20.4 (CH3). Analízis C21H18

Br1Cl5O11 (703.54) Számított: C: 35.85, H: 2.58, Br: 11.30, Cl:25.20. Talált: C:
35.71, H: 2.40, Br: 11.18, Cl: 25.26.

Pentaklórfenil C-(2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-bróm-1-dezoxi-β-D-glükopirano-
zil)formiát (pentaklórfenil 3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-glüko-
hept-2-ulopiranozonát) (174). Előállítva 141 pentaklórfenilészterből az A
módszer szerint. Kitermelés: 0.19 g (89 %) sárga szirup (Rf = 0.52, etil-acetát–
hexán 1 : 2); [α]D  = +39 (c 1.03, CHCl3); IR  νmax (CHCl3): 3650, 2962, 1736,
1522, 1490, 1378, 1264, 1090, 708, 610 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.08-7.25
(20H, m, Ph), 6.24 (1H, t, J = 9.5, 9.5 Hz, H-3), 6.04 (1H, d, J = 9.5 Hz, H-2), 5.95
(1H, dd, J = 10.5, 9.5 Hz, H-4), 4.90-4.80 (2H, m, H-5, H-6), 4.60 (1H, dd, J =
12.6, 3.7 Hz, H-6’); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 165.7, 165.5, 164.9, 164.3 (CO),
160.2 (COOC6Cl5, 3JH-2,COOC6Cl5 = 3.2 Hz), 142.7-126.1 (aromás), 92.6 (C-1), 74.6,
72.0, 70.4, 67.6 (C-2-től C-5-ig), 61.4 (C-6). Analízis C41H26 Br1Cl5O11 (951.83)
Számított: C: 51.74, H: 2.75, Br: 8.39, Cl: 18.62. Talált: C: 51.71, H: 2.60, Br:
8.18, Cl: 18.36.

4.8. Azidszubsztitúciós reakciók: Per-O-acilezett C-(1-azido-1-dezoxi-α-D-
glikopiranozil)hangyasav (2-azido-2-dezoxi-β-D-gliko-hept-2-
ulopiranozonsav) származékok

7. Általános eljárás a per-O-acilezett C-(1-azido-1-dezoxi-α-D-glikopiranozil)
hangyasavak (2-azido-2-dezoxi-β-D-gliko-hept-2-ulopiranozonsavak) 179-187
származékainak előállítására: Per-O-acilezett 2-bróm-2-dezoxi-α-D-gliko-hept-
2-ulopiranozonsav származékot (0.20 mmol) oldunk absz. DMSO-ban (2 mL) és
NaN3-ot (2 ekv.) adunk hozzá. Az elegyet szobahőmérsékleten kevertetjük a
kiindulási anyag elreagálásáig (VRK, etil-acetát–hexán 1 : 1). A reakció
lejátszódása után vízzel hígítjuk (10 mL), és a vizes fázist mossuk Et2O-el (5 × 2
mL). Az egyesített szerves fázisokat vízzel mossuk (10 mL), szárítjuk, és
bepároljuk vákuumban. A nyersterméket kristályosítással vagy
oszlopkromatográfiával tisztítjuk.

terc-Butil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)for-
miát (terc-butil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-
ulopiranozonát) (179). Előállítva a 168 brómvegyületből (0.12 g, 0.23 mmol
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nyerstermék) az általános eljárás szerint. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens:
etil-acetát-hexán, 1 : 1): Kitermelés: 0.09 g (69 %) színtelen szirup (Rf = 0.37, etil-
acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +65 (c 0.77, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 2978, 2128,
1754, 1372, 1214, 1024 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.67 (1H, dd, J = 10.5,
3.7 Hz, H-3), 5.49 (1H, dd, J = 3.7, 1.6 Hz, H-4), 5.31 (1H, d, J = 10.5 Hz, H-2),
4.53 (1H, ddd, J = 6.3, 6.3, 1.6 Hz, H-5), 4.18-4.13 (2H, m, H-6, H-6’), 2.18, 2.06,
2.05, 1.97 (12H, 4 × s, OAc), 1.58 (9H, s, C(CH3)3); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm):
170.2, 170.0, 169.8, 168.9 (CO), 164.0 (COOC(CH3)3, 3JH-2,COOtBu = 6.6 Hz), 90.6
(C-1), 85.4 (COOC(CH3)3), 72.0, 68.9, 68.7, 66.8 (C-2-től C-5-ig), 61.4 (C-6), 27.8
(C(CH3)3), 20.5 (CH3). Analízis C19H27N3O11 (473.44) Számított: C: 48.20, H: 5.75,
N: 8.88. Talált: C: 48.10, H: 5.66, N: 8.56.

terc-Butil C-(1-azido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-α-D-glükopiranozil)for-
miát (terc-butil 2-azido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-β-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonát) (180). Előállítva a 169 brómszármazékból (0.09, 0.12 mmol
nyerstermék) az általános eljárás szerint. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens:
etil acetát-hexán, 1 : 2): Kitermelés: 0.05 g (46 %) színtelen szirup (Rf = 0.46, etil-
acetát–hexán 1 : 1); [α]D = +37 (c 1.18, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3064, 2978,
2130, 1736, 1268, 1092, 708 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.10-7.22 (20H, m,
Ph), 6.44 (1H, dd, J = 9.8, 9.2 Hz, H-3), 5.73 (1H, t, J = 9.8, 9.2 Hz, H-4), 5.62
(1H, d, J = 9.8 Hz, H-2), 4.72-4.62 (2H, m, H-5, H-6), 4.50 (1H, dd, J = 12.6, 6.3
Hz, H-6’), 1.60 (9H, s, C(CH3)3); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 166.0, 165.5, 165.1,
164.7 (CO), 164.0 (COOC(CH3)3, 3JH-2,COOtBu = 4.4 Hz), 133.5-128.2 (aromás), 90.3
(C-1), 85.6 (COOC(CH3)3), 73.2, 72.0, 71.2, 69.0 (C-2-től C-5-ig), 62.8 (C-6), 27.9
(C(CH3)3). Analízis C39H35N3O11 (721.73) Számított: C: 64.90, H: 4.89, N: 5.82.
Talált: C: 64.64, H: 4.76, N: 5.80.

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-α-D-galaktopirano-
zil)formiát (2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-
galakto-hept-2-ulopiranozonát) (181). Előállítva a 170 nyerstermékből (1.35 g,
2.30 mmol) az általános eljárás szerint. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens,
etil acetát-hexán, 1 : 1): Kitermelés: 1.01 g (75 % két lépésre a 138-ból) színtelen
szirup (Rf = 0.53, etil-acetát–hexán 1 : 2); [α]D = +51 (c 0.24, CHCl3); IR νmax

(CHCl3): 2968, 2128, 1754, 1370, 1230, 1068, 722 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ
(ppm): 5.67 (1H, dd, J = 10.3, 3.7 Hz, H-3), 5.53 (1H, dd, J = 3.7, 2.2 Hz, H-4),
5.43 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-2), 5.01 (1H, d, J = 11.8 Hz, CH2), 4.92 (1H, d, J =
11.8 Hz, CH2), 4.55 (1H, ddd, J = 6.6, 5.9, 2.2 Hz, H-5), 4.19-4.15 (2H, m, H-6, H-
6’), 2.20, 2.07, 2.04, 1.98 (12H, 4 × s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.2,
169.9, 169.6, 168.9 (CO), 163.9 (COOCH2CCl3, 3JH-2,COOCH2CCl3 = 8.3 Hz), 93.6
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(COOCH2CCl3), 90.7 (C-1), 75.1 (COOCH2CCl3), 72.5, 68.7, 68.3, 66.7 (C-2-től
C-5-ig), 61.2 (C-6), 20.6, 20.5, 20.4 (CH3). Analízis C17H20Cl3N3O11 (548.72)
Számított: C: 37.21, H: 3.67, Cl: 19.38, N: 7.66. Talált: C: 37.10, H: 3.60, Cl:
19.30, N: 7.56.

2,2,2-Triklóretil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-α-D-glükopirano-
zil)formiát (2,2,2-triklóretil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-glüko-
hept-2-ulopiranozonát) (182). Előállítva a 171 nyerstermékből (0.20 g, 0.34
mmol) az általános eljárás szerint. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens, etil-
acetát-hexán, 1 : 1): Kitermelés: 0.09 g (60 % két lépésre a 146-ból) sárgás szirup
(Rf = 0.50, etil-acetát–hexán 1 : 1); [α]D  = + 36 (c 0.20, CHCl3); IR νmax (CHCl3):
2968, 2128, 1754, 1370, 1230, 1068, 722 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.74
(1H, dd, J = 10.6, 9.2 Hz, H-3), 5.23 (1H, dd, J = 10.6, 9.2 Hz, H-4), 5.21 (1H, d, J
= 9.2 Hz, H-2), 5.02 (1H, d, J = 11.9 Hz, CH2), 4.93 (1H, d, J = 11.9 Hz, CH2),
4.31-4.24 (2H, m, H-5, H-6), 4.16 (1H, dd, J = 10.6, <1 Hz, H-6’) 2.10, 2.06, 2.04,
1.99 (12H, 4 × s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.5, 169.7, 169.3, 168.8
(CO), 163.8 (COOCH2CCl3, 3JH-2,COOCH2CCl3 = 6.0 Hz), 93.5 (COOCH2CCl3), 89.1
(C-1), 75.1 (COOCH2CCl3), 73.0, 71.3, 70.9, 67.5 (C-2-től C-5-ig), 61.4 (C-6),
20.6, 20.5 (CH3). Analízis C17H20Cl3N3O11 (548.72) Számított: C: 37.21, H: 3.67,
Cl: 19.38, N: 7.66. Talált: C: 37.15, H: 3.65, Cl: 19.28, N: 7.49.

2,2,2-Triklóretil C-(1-azido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-α-D-glükopirano-
zil)formiát (2,2,2-triklóretil 2-azido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-β-D-
glüko-hept-2-ulopiranozonát) (183). Előállítva a 172 nyerstermékből (0.23 g,
0.27 mmol) az általános eljárás szerint. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens,
etil-acetát-hexán: 1 : 3): Kitermelés: 0.10 g (59 % két lépésre a 142-ből) fehér
kristályos anyag, metanolból kristályosítva; op: 177-179 oC; [α]D = +45 (c 0.41,
CHCl3); IR νmax (KBr): 3904, 3066, 2132, 1740, 1584, 1570, 1490, 1374, 1270,
1070, 708 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 8.05-7.25 (20H, m, Ph), 6.46 (1H, dd, J
= 10.4, 9.6 Hz, H-3), 5.82 (1H, dd, J = 10.4, 9.6 Hz, H-4), 5.77 (1H, d, J = 10.4 Hz,
H-2), 5.05 (1H, d, J = 12.0 Hz, CH2), 5.00 (1H, d, J = 12.0 Hz, CH2), 4.71-4.68
(2H, m, H-5, H-6), 4.52 (1H, dd, J = 12.2, 5.3 Hz, H-6’); 13C NMR (CDCl3) δ
(ppm): 165.9, 165.3, 165.0, 164.5 (CO), 163.9 (COOCH2CCl3, 3JH-2,COOCH2CCl3 = 4.0
Hz), 133.7-128.3 (aromás), 93.5 (COOCH2CCl3), 90.3 (C-1), 75.3 (COOCH2CCl3),
73.6, 71.8, 70.9, 68.8 (C-2-től C-5-ig), 62.5 (C-6). Analízis C37H28Cl3N3O11

(797.01) Számított: C: 55.76, H: 3.54, Cl: 13.34, N: 5.27. Talált: C: 55.66, H: 3.60,
Cl: 13.30, N: 5.26.



82

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)karbonil]gli-
cin-metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-
ulopiranozonoil)glicin-metilészter) (184). Előállítva a 175 brómszármazékból
(0.18 g, 0.34 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.11 g (65 %) fehér
kristályos anyag, kristályosítva dietiléterből; op: 135-136 oC; [α]D = +1 (c 0.93,
CHCl3); IR νmax (KBr): 3370, 2958, 2134, 1744, 1680, 1370, 1252, 1068 cm-1; 1H
NMR (CDCl3) δ (ppm): 7.08 (1H, t, J = 5.9, 5.9 Hz, NH), 5.84 (1H, dd, J = 10.5,
3.3 Hz, H-3), 5.55 (1H, dd, J = 3.3, 1.3 Hz, H-4), 5.51 (1H, d, J = 10.5 Hz, H-2),
4.87 (1H, ddd, J = 6.6, 2.6, 1.3 Hz, H-5,), 4.16 (1H, dd, J = 12.5, 2.6 Hz, H-6), 4.15
(1H, dd, J = 18.4, 5.9 Hz, CH2), 4.10 (1H, dd, J = 12.5, 6.6 Hz, H-6’), 3.95 (1H,
dd, J = 18.4, 4.6 Hz, CH2), 3.78 (3H, s, OCH3), 2.17, 2.10, 2.04, 1.97 (12H, 4 × s,
OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.3 (COOCH3), 169.8, 169.7, 169.5, 169.2
(CO), 165.3 (CONH, 3JH-2,CONHCH2CO2Me = 6.5 Hz), 89.3 (C-1), 72.4, 69.1, 68.0, 67.3
(C-2-től C-5-ig), 61.3 (C-6), 52.5 (COOCH3), 40.8 (CH2), 20.6, 20.5 (CO).
Analízis C18H24N4O12 (488.41) Számított: C: 44.27, H: 4.95, N: 11.47. Talált: C:
44.15, H: 4.76, N: 11.50.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-α-D-glükopiranozil)karbonil]glicin-
metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-glüko-hept-2-ulopi-
ranozonoil)glicin-metilészter) (185). Előállítva a 177 brómvegyületből (0.14 g,
0.26 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés 0.09 g (69 %) színtelen szirup,
mely 4 oC-on állás közben kristályosodik fehér kristályokat képezve; op: 97-99 oC;
[α]D = –5 (c 1.04, CHCl3); IR νmax (KBr): 3372, 2954, 2136, 1752, 1684, 1350,
1242, 1068 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 7.20 (1H, t, J = 5.3, 5.3 Hz, NH), 5.87
(1H, t, J = 8.8, 8.8 Hz, H-3), 5.30-5.24 (2H, m, H-2, H-4), 4.64 (1H, ddd, J = 10.0,
3.7, 2.2 Hz, H-5,), 4.26 (1H, dd, J = 12.1, 2.2 Hz, H-6), 4.18 (1H, dd, J = 12.5, 3.7
Hz, H-6’) 4.13 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz, CH2), 4.02 (1H, dd, J = 18.4, 5.3 Hz,
CH2), 3.78 (3H, s, OCH3), 2.10, 2.05, 2.01 (12H, 3 × s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ
(ppm): 170.5 (COOCH3), 169.6, 169.5, 169.1 (CO), 164.9 (CONH, 3JH-

2,CONHCH2CO2Me = 4.1 Hz), 88.6 (C-1), 72.6, 71.1, 70.8, 67.5 (C-2-től C-5-ig), 61.3
(C-6), 52.4 (COOCH3), 40.8 (CH2), 20.4, 20.3 (CO). Analízis C18H24N4O12

(488.41) Számított: C: 44.27, H: 4.95, N: 11.47. Talált: C: 44.35, H: 4.56, N:
11.26.

N-[(1-azido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-α-D-glükopiranozil)karbonil]gli-
cin-metilészter (N-(2-azido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-β-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonoil)glicin-metilészter) (186). Előállítva a 178 brómszármazékból
(0.07 g, 0.09 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.04g (66 %) színtelen
szirup (Rf = 0.44, etil-acetát–hexán 1 : 1); [α]D = –13 (c 0.77, CHCl3); IR νmax
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(CHCl3): 3648, 2954, 2182, 1732, 1600, 1522, 1264, 1092, 708 cm-1; 1H NMR
(CDCl3) δ (ppm): 8.20-7.24 (20H, m, Ph), 7.20 (1H, t, J = 5.3, 5.3 Hz, NH), 6.64
(1H, t, J = 9.5, 9.5 Hz, H-3), 5.86 (1H, dd, J = 10.0, 9.5 Hz, H-4), 5.78 (1H, d, J =
9.5 Hz, H-2), 5.10 (1H, ddd, J = 12.6, 3.7, 2.6 Hz, H-5,), 4.71 (1H, dd, J = 12.6, 2.6
Hz, H-6), 4.45 (1H, dd, J = 12.6, 3.7 Hz, H-6’) 4.14 (1H, dd, J = 17.9, 5.3 Hz,
CH2), 4.0 (1H, dd, J = 17.9, 5.3 Hz, CH2), 3.54 (3H, s, OCH3); 13C NMR (CDCl3) δ
(ppm): 168.9 (COOCH3), 166.0, 165.2, 165.1, 165.0 (CO), 164.9 (CONH, 3JH-

2,CONHCH2CO2Me = 4.4 Hz), 133.6-128.2 (aromás), 89.1 (C-1), 73.4, 71.6, 71.1, 68.6
(C-2-től C-5-ig), 62.2 (C-6), 52.4 (COOCH3), 41.1 (CH2). Analízis C38H32N4O12

(736.70) Számított: C: 69.96, H: 4.38, N: 7.61. Talált: C: 69.85, H: 4.45, N: 7.36.

C-(1-azido-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)hangyasav (2-azido-2-dezoxi-β-D-
galakto-hept-2-ulopiranozonsav) (189). A 187 metilésztert62 (0.08 g, 0.18 mmol)
oldjuk absz. metanolban (10 mL), és 1.2 ekv. 1 M-os metanolos NaOH oldatot
adunk hozzá. A reakciót szobahőmérsékleten kevertetjük, és vékonyréteg
kromatográfiával követjük (etil-acetát-hexán, 1 : 1 és kloroform-metanol, 1 : 1). A
kiindulási anyag elreagálása után semlegesítjük az oldatot AMBERLYST 15H+

ioncserélő gyantával. Szűrjük, vákuumban bepároljuk, és a kapott nyersterméket
oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: kloroform-metanol, 1 : 1): Kitermelés:
0.045 g, (99 %); színtelen szirup; (Rf = 0.35, kloroform-metanol 1 : 1); [α]D =
+78.9 (c 0.404 MeOH); IR νmax (KBr) 3420-2930, 2126, 1734, 1238, 946 cm-1; 1H
NMR (D2O): δ (ppm): 3.99 (1H, dd, J=2.7, <1 Hz, H-4), 3.90 (1H, dd, J=10.5, 3.7
Hz, H-3), 3.80-3.70 (3H, m, H-5, H-6, H-6’), 3.60 (1H, J=10.5 Hz, H-2); 13C NMR
(D2O): δ (ppm): 173.4 (COOH), 93.1 (C-1), 77.5, 75.2, 73.2, 70.8 (C-2-től C-5-ig),
62.6 (C-6); 3JH-2,COOH =5.9 Hz; Analízis C7H11N3O7 (249.18) Számított: C: 33.74, H:
4.45, N: 16.86. Talált: C: 33.44, H: 4.18, N: 16.10.

C-(1-azido-1-dezoxi-α-D-glükopiranozil)hangyasav (2-azido-2-dezoxi-β-D-
glüko-hept-2-ulopiranozonsav) (190). A 187 metilésztert62 (188 62) 0.12 g (0.18
mmol) oldjuk absz. metanolban (10 mL) és 1.2 ekv. 1 M-os metanolos NaOH
oldatot adunk hozzá. A reakciót szobahőn kevertetjük, és vékonyréteg
kromatográfiával követjük (etil-acetát-hexán, 1 : 1 és kloroform-metanol, 1 : 1). A
kiindulási anyag elreagálása után semlegesítjük az oldatot AMBERLYST 15H+

ioncserélő gyantával. Szűrjük, vákuumban bepároljuk és a kapott nyersterméket
oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: kloroform-metanol, 1 : 1): Kitermelés:
0.043 g, (99 %); színtelen szirup; (Rf = 0.35, kloroform-metanol 1 : 1); [α]D =
+60.3 (c 0.416 MeOH); IR νmax (KBr) 3410-2890, 2130, 1732, 1240, 948 cm-1; 1H
NMR (D2O): δ (ppm): 3.87 (1H, dd, J=11.9, <1 Hz, H-6), 3.75 (1H, dd, J=11.9, 2.6
Hz, H-6’), 3.70 (1H, ddd, J=11.9, 2.6,<1 Hz, H-5), 3.50-3.40 (2H, m, Hz, H-3, H-
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4), 3.28 (1H, d, J=9.2 Hz, H-2); 13C NMR (D2O): δ (ppm): 172.3 (COOH), 91.4
(C-1), 77.0, 75.7, 75.3, 69.5 (C-2-től C-5-ig), 60.8 (C-6); 3JH-2,COOH=6.0 Hz;
Analízis C7H11N3O7 (249.18) Számított: C: 33.74, H: 4.45, N: 16.86. Talált: C:
33.44, H: 4.18, N: 16.10.

C-(2,3,4,6-Tetra-O-acetil-1-amino-1-dezoxi-D-galaktopiranozil)hangyasav
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-amino-2-dezoxi-D-galakto-hept-2-ulopiranozonsav)
(191). A 181 triklóretilésztert (0.18 g, 0.33 mmol) szuszpendáljuk jégecetben (1
mL), és Zn port (0.18 g, 10 ekv.) adunk hozzá 0 oC-on. A szuszpenziót hagyjuk
szobahőmérsékletre felmelegedni, és kevertetjük a kiindulási észter elreagálásáig,
majd hígítjuk vízzel, és szűrjük Celiten. A szűrlet pH-ját ~ 1-re állítjuk 2 M-os
HCl-al, és extraháljuk Et2O-el (5 × 5 mL). A szerves fázist szárítjuk, és bepároljuk
vákuumban: 0.06 g (45 %) sárga szirup; anomer elegy, melyben a komponensek
aránya 1H NMR alapján ~ 10 : 1; Rf = 0.59 (kloroform–metanol 1 : 1, a két
komponens egy foltban jelent meg ebben az oldószerelegyben); IR νmax (CHCl3):
3200-2800, 1746, 1372, 1222, 1064, 954, 714 cm-1; 1H NMR (CDCl3): δ (ppm):
7.10 (3H, széles s, COOH, NH2), 5.67 (1H, d, J = 10.6 Hz, H-2), 5.51 (1H, dd, J =
1.3, <1 Hz, H-4), 5.38 (1H, dd, J = 10.6, 4.0 Hz, H-3), 4.52 (1H, ddd, J = 6.6, 6.6,
<1 Hz, H-5), 4.21-4.08 (2H, m, H-6, H-6’) 2.20, 2.06 (2), 1.99 (12H, 3 × s, OAc);
13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.9, 170.6, 170.3, 170.2, 169.3 (CO), 94.4 (C-1),
68.8, 68.5, 67.9, 67.6 (C-2-től C-5-ig), 61.4 (C-6), 20.6, 20.5 (CH3).

C-(2,3,4,6-Tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)hangyasav
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-ulopiranozonsav)
(192). A 181 triklóretilésztert (0.05 g, 0.09 mmol) oldjuk absz. etil-acetátban (5
mL), Zn port (0.05 g, 10 ekv. aktiválva 2 M-os HCl-al (2 ×), vízzel (2 ×), acetonnal
(2 ×), és dietiléterrel (2 ×) történő mosással, szárítva üvegszűrőn szívatással) és 1-
metilimidazolt (MIM, 0.021 mL, 3 ekv.) adunk az elegyhez. A reakcióelegyet
erősen kevertetjük és forraljuk a kiindulási anyag elreagálásáig, és vékonyréteg
kromatográfiával követjük (etil-acetát–hexán 1 : 1). Celiten való szűrés után etil-
acetáttal hígítjuk (5 mL), és a szűrletet mossuk telített vizes NaHCO3 oldattal (2 ×
5 mL). A vizes fázist 2 M-os HCl-al pH ~ 2-3-ra savanyítjuk, és extraháljuk Et2O-
rel (5 × 5 mL). Szárítás után bepároljuk vákuumban. Kitermelés: 0.03 g (59 %)
kromatográfiailag egységes sárgás szirup (Rf = 0.70, kloroform-metanol 1 : 1);
[α]D = +17 (c 0.20, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3200-2800, 2130, 1746, 1372, 1222,
1064, 954, 714 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.66 (1H, dd, J = 10.3, 2.9 Hz, H-
3), 5.53 (1H, dd, J = 2.9, <1 Hz, H-4), 5.40 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-2), 5.19 (1H, s,
COOH), 4.62 (1H, ddd, J = 6.9, 6.6, <1 Hz, H-5), 4.20 (1H, dd, J = 11.8, 6.6 Hz,
H-6), 4.16 (1H, dd, J = 11.8, 6.9 Hz, H-6’), 2.20, 2.10, 2.07, 1.99 (12H, 4 × s,
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OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.8 (COOH, 3JH-2,COOH = 5.5 Hz), 170.2,
169.3, 167.1 (CO), 90.5 (C-1), 72.0, 69.0, 68.2, 66.9 (C-2-től C-5-ig), 61.3 (C-6),
20.7 (3), 20.6 (CH3). Analízis C15H19N3O11 (417.33) Számított: C: 43.17, H: 4.59,
N: 10.07. Talált: C: 43.22, H: 4.57, N: 10.00.

3,4,6-Tri-O-acetil-2-dezoxi-2-(2,2,2-triklóretoxikarbonilamino)-D-glükopira-
nozil-amin (194). 3,4,6-tri-O-acetil-2-dezoxi-2-(2,2,2-triklóretoxikarbonilamino)-
β-D-glükopiranozil-azidot (193) 75 (0.10 g, 0.20 mmol) szuszpendálunk jégecetben
(1 mL), és Zn port (0.10 g, 10 ekv.) adunk hozzá 0 oC-on. A szuszpenziót hagyjuk
szobahőmérsékletre felmelegedni és kevertetjük kiindulási észter elreagálásáig,
majd higítjuk vízzel és szűrjük Celiten. A szürlet pH-ját 2 M-os HCl-al ~ 1-re
állítjuk és extraháljuk etil acetáttal (5 × 5 mL). A szerves fázist szárítjuk és
bepároljuk vákuumban: 0.065 g (68 %) sárgás kristályos anyag; op: 171-173 oC;
[α]D = +47 (c 0.400, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 3428, 2956, 1748, 1374, 1236,
1128 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.47 (1H, d, J = 9.3 Hz, NH) 5.38-5.27 (2H,
m, Hz, H-2, H-3), 5.13 (1H, t, J = 9.3, 9.3 Hz, H-4), 4.81 (1H, d, J = 11.9 Hz,
CH2), 4.63 (1H, d, J = 11.9 Hz, CH2), 4.27-4.18 (2H, m, H-1, H-6), 4.17-4.01 (2H,
m, H-5, H-6’), 3.73 (2H, s, NH2), 2.11, 2.04, 2.01 (9H, 3 × s, OAc); 13C NMR
(CDCl3) δ (ppm): 171.1 170.9, 169.5 (CO), 95.3 (CCl3), 91.8 (C-1), 74.6 (CH2),
70.7, 68.2, 67.7, 68.2 (C-3-tól C-5-ig), 62.0 (C-6), 54.1 (C-2), 20.7, 20.6, 20.5
(CH3). Analízis C15H21N2Cl3O9 (479.70) Számított: C: 37.56, H: 4.41, N: 5.85, Cl:
22.17. Talált: C: 37.22, H: 4.57, N: 5.60, Cl: 21.96.

3,4,6-Tri-O-acetil-2-amino-2-dezoxi-β-D-glükopiranozil-azid (195) és 2-
acetamido-4,6-di-O-acetil-2-dezoxi-β-D-glükopiranozil-azid (196). 3,4,6-tri-O-
acetil-2-(2,2,2-triklóretoxikarbonilamino)-β-D-glükopiranozil-azidot (193) 75 (0.10
g, 0.20 mmol) oldunk absz. etil-acetátban (5 mL), Zn port (0.10 g, 10 ekv.
aktiválva a 192-nél leírtak szerint), és 1-metilimidazolt (MIM, 0.047 mL, 3 ekv.)
adunk az elegyhez. A reakcióelegyet forraljuk, kevertetjük a kiindulási anyag
elreagálásáig, és vékonyréteg kromatográfiával követjük (etil-acetát-hexán 1 : 1).
Celiten való szűrés után bepároljuk vákuumban, és oszlopkromatográfiával
tisztítjuk (eluens, etil-acetát): Az első frakció (Rf = 0.42) 0.03 g (43 %) 195, fehér
kristályos anyag; op: 174-176 oC; [α]D = -21 (c 0.208, CHCl3); IR νmax (CHCl3):
3430, 3392, 2120, 1752, 1370, 1238, 1046 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.35
(2H, d, J = 7.9 Hz, NH2), 5.27 (1H, t, J = 10.6, 9.3 Hz, H-3), 5.11 (1H, t, J = 10.6,
9.3 Hz, H-4), 4.87 (1H, d, J = 9.3 Hz, H-1), 4.27 (1H, dd, J = 11.9, 5.3 Hz, H-6),
4.16 (1H, dd, J = 11.9, 2.6 Hz, H-6’), 3.85 (1H, ddd, J = 10.6, 5.3, 2.6 Hz, H-5),
3.74 (1H, q, J = 7.9, 7.9 Hz, H-2),  2.11, 2.08, 2.04 (9H, 3 × s, OAc); 13C NMR
(CDCl3) δ (ppm):  171.2, 170.7, 169.3 (CO), 88.9 (C-1), 73.8, 72.5, 68.2 (C-3-től
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C-5-ig), 62.0 (C-6), 55.3 (C-2), 20.7 (2), 20.6 (CH3). Analízis C12H8N4O7 (430.30)
Számított: C: 43.64, H: 5.49, N: 16.96. Talált: C: 43.22, H: 5.67, N: 16.70.
A második frakció (Rf = 0.24) 0.02 g (25 %) 196, fehér kristályos anyag; op: 123-
124 oC; [α]D = -18 (c 0.252, CHCl3); IR νmax (CHCl3): 2112, 1748, 1374, 1238,
1040 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm): 5.04 (1H, t, J = 9.5, 9.1 Hz, H-2), 4.96 (1H,
t, J = 9.5, 9.1 Hz, H-4), 4.55 (1H, d, J = 9.1 Hz, H-1), 4.32 (1H, dd, J = 12.4, 4.7
Hz, H-6), 4.15 (1H, dd, J = 12.4, 2.2 Hz, H-6’), 3.79 (1H, ddd, J = 9.1, 4.7, 2.2 Hz,
H-5), 2.83 (1H, q, J = 9.5, 9.1 Hz, H-3), 2.10, 2.08, 2.03 (9H, 3 × s, OAc); 13C
NMR (CDCl3) δ (ppm): 170.6 (2), 169.6 (CO), 91.8 (C-1), 75.1, 73.9, 68.2 (C-2,
C-4, C-5), 61.9 (C-6), 55.8 (C-3), 20.7 (2), 20.6 (CH3). Analízis C12H8N4O7

(430.30) Számított: C: 43.64, H: 5.49, N: 16.96. Talált: C: 43.42, H: 5.60, N:
16.56.

C-(2,3,4,6-Tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)hangyasav
azid (3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozo-
noil azid) (197). Előállítva a 176 brómozott savkloridból az általános eljárás
szerint 4 ekv. NaN3-al absz. DMF-ben. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens:
etil-acetát-hexán 1 : 1): Kitermelés: 0.07 g (60 % két lépésre a 139-ből) színtelen
szirup (Rf = 0.58, etil-acetát–hexán 2 : 1); [α]D = +110 (c 0.20, CHCl3); IR νmax

(CHCl3): 2948, 2152, 1754, 1370, 1220, 1084 cm-1; 1H NMR (CDCl3) δ (ppm):
5.53 (1H, dd, J = 3.7, <1 Hz, H-4), 5.49 (1H, d, J = 10.3 Hz, H-2), 5.32 (1H, dd, J
= 10.3, 3.7 Hz, H-3), 4.51 (1H, ddd, J = 6.6, 6.6, <1 Hz, H-5), 4.24 (1H, dd, J =
11.8, 6.6 Hz, H-6), 4.19 (1H, dd, J = 11.8, 6.6 Hz, H-6’), 2.18, 2.12, 2.07, 1.99
(12H, 4 × s, OAc); 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 171.4 (CON3, 3JH-2,CON3 = <1 Hz),
170.1, 169.8, 169.7, 168.9, (CO), 95.0 (C-1), 73.2, 69.8, 66.4, 66.2 (C-2-től C-5-
ig), 60.3 (C-6), 20.7, 20.5, 20.4 (CH3). Analízis C15H18N6O10 (442.34) Számított: C:
40.73, H: 4.10, N: 19.00. Talált: C: 40.70, H: 4.16, N: 19.25.

C-(2,3,4,6-Tetra-O-acetil-1-azido-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)hangyasav
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonsav)
(198). A 197 savazidot (0.05 g, 0.11 mmol) és KOH-ot (0.01 g, 0.18 mmol)
kevertetünk absz. DMF-ben szobahőmérsékleten 21 órán át. Az elegyet ezután
hígítjuk vízzel (10 mL), pH ~ 1-re savanyítjuk 2 M-os HCl-val, és éterrel
extraháljuk (5 × 4 mL). Szárítás után bepároljuk vákuumban, és a visszamaradó
nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: CHCl3–MeOH 7 : 3) 18
mg (38 %) fehér kristályos anyag; op: 155-158 oC; [α]D = +33 (c 0.24, MeOH); IR
νmax (CHCl3): 3904, 3420-2900 2130, 1752, 1230,724 cm-1; 1H NMR (MeOD) δ
(ppm): 5.96 (1H, dd, J = 10.6, 4.0 Hz, H-3), 5.46 (1H, dd, J = 4.0, <1 Hz, H-4),
5.24 (1H, d, J = 10.6 Hz, H-2), 4.89 (1H, ddd, J = 6.6, 6.6, <1 Hz, H-5), 4.59 (1H,
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s, COOH), 4.18 (1H, dd, J = 11.9, 6.6 Hz, H-6), 4.10 (1H, dd, J = 11.9, 6.6 Hz, H-
6’), 2.16, 2.02, 2.01, 1.92 (12H, 4 × s, OAc); 13C NMR (MeOD) δ (ppm): 172.1
(COOH, 3JH-2,COOH = <1 Hz), 172.0 (2), 171.7, 171.4 (CO), 93.7 (C-1), 72.8, 71.4,
70.5, 69.1 (C-2-től C-5-ig), 62.9 (C-6), 20.7, 20.6 (2), 20.5 (CH3). Analízis
C15H19N6O11 (417.33) Számított: C: 43.17, H: 4.59, N: 10.07. Talált: C: 42.96, H:
4.16, N: 9.80

4.9. Per-O-acilezett C-(1-amino-1-dezoxi-D-glikopiranozil)hangyasav (2-
amino-2-dezoxi-D-gliko-hept-2-ulopiranozonsav) származékok

8. Általános eljárás a per-O-acilezett C-(1-amino-1-dezoxi-α-D-glikopiranozil)
hangyasavak (2-amino-2-dezoxi-β-D-gliko-hept-2-ulopirano-zonsavak) 200-
204 származékainak előállítására: Per-O-acilezett 2-azido-2-dezoxi-α-D-gliko-
hept-2-ulopiranozonsav származékot (0.20 mmol) oldunk absz. etil-acetátban (5
mL), majd Raney-Ni-t (~2 ekv.) adunk hozzá. Az elegyet 70 oC-on kevertetjük a
kiindulási anyag elreagálásáig (VRK, etil-acetát–hexán 3 : 1 ill. 2 : 1). A reakció
lejátszódása után az oldatot Celiten szűrjük, és etil-acetáttal hígítjuk (10 mL). Az
oldatot vákuumban bepároljuk. A nyersterméket kristályosítással tisztítjuk.

Metil C-(1-amino-2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)formiát
(metil 2-amino-3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-ulopiranozo-
nát) (200β). Előállítva a 190 metilészterből (0.15 g, 0.35 mmol) az általános eljárás
szerint. Kitermelés: 0.12 g (84 %) anomer elegy, melyből a β-amint etanolból
történő kristályosítással 50 %-ban izoláltuk tiszta formában; (Rf = 0.17, etil-acetát–
hexán 2 : 1, a két komponens egy foltot ad a VRK-n); op: 147-149 oC; [α]D =
+65.4 (c 1.08, CHCl3); IR νmax : 3422, 3348, 2960, 1748, 1244, 1070, 742; 1H
NMR (CDCl3): δ (ppm): 5.78 (1H, dd, J=10.5, 3.3 Hz, H-3), 5.48 (1H, dd, J=3.3,
<1 Hz, H-4), 5.24 (1H, d, J=10.5 Hz, H-2), 4.22 (1H, ddd, J=6.6, 6.6, <1 Hz, H-5),
4.10 (1H, dd, J=11.2, 6.6 Hz, H-6), 4.04 (1H, dd, J=11.2, 6.6 Hz, H-6’), 3.86 (3H,
s, OCH3), 2.40 (2H, s, NH2), 2.15, 2.06, 2.03, 1.97 (12H, 4 x s, OAc); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 170.3, 170.2, 170.1, 169.5 (CO), 166.5 (COOCH3), 87.9 (C-1),
70.6, 69.8, 69.4, 67.4 (C-2-től C-5-ig), 61.6 (C-6), 52.7 (OCH3), 20.6 (2), 20.4 (2)
(CH3), 3JH-2,COOMe=7.2 Hz; Analízis C16H23NO11 (405.36) Számított: C: 47.41, H:
5.72, N: 3.46. Talált: C: 47.10, H: 5.42 N: 3.11.
Metil C-(1-amino-2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)formiát
(metil 2-amino-3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozo-
nát) (200α). A nem tiszta anomer adatai a keverék spektrumából származnak. : 1H
NMR (CDCl3): δ (ppm): 5.64 (1H, d, J=10.5 Hz, H-2), 5.44 (1H, dd, J=3.7, <1 Hz,
H-4), 5.32 (1H, dd, J=10.5, 3.7 Hz, H-3), 4.69 (1H, ddd, J=6.8, 6.8 <1 Hz, H-5),
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4.18 (1H, dd, J=11.0, 6.8 Hz, H-6), 4.08 (1H, dd, J=11.0, 6.8 Hz, H-6’), 3.80 (3H,
s, OCH3), 2.40 (2H, s, NH2), 2.19, 2.04, 2.03, 1.97 (12H, 4 x s, OAc); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 170.4 (3), 170.1 (CO), 170.1 (COOCH3), 86.4 (C-1), 69.1, 68.1,
68.0, 67.4 (C-2-től C-5-ig), 61.5 (C-6), 53.4 (OCH3), 20.8 (2), 20.8 (2) (CH3).

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-amino-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)karbonil]gli-
cin-metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-amino-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-
ulopiranozonoil)glicin-metilészter) (201) Előállítva a 184 metilészterből (0.1 g,
0.20 mmol) az általános eljárás szerint:  Kitermelés: 0.07 g (79 %); fehér kristályos
anyag, etanolból kristályosítva; op: 123-126 oC; [α]D =+76.6 (c 1.06, CHCl3); IR
νmax (KBr): 3436, 3340, 2950, 1748, 1260, 1050, 770 ; 1H NMR (CDCl3): δ (ppm):
7.53 (1H, t, J=5.3, 5.3 Hz, NH), 5.62 (1H, dd, J=11.0, 3.2 Hz, H-3), 5.50 (1H, dd,
J=3.2, <1 Hz, H-4), 5.24 (1H, d, J=11.0 Hz, H-2), 5.13 (1H, ddd, J=6.3, 6.3, <1
Hz, H-5,), 4.18 (1H, dd, J=18.4, 5.3 Hz, CH2), 4.10 (1H, dd, J=11.5, 6.3 Hz, H-6),
4.02 (1H, dd, J=11.0, 6.3 Hz, H-6’), 3.95 (1H, dd, J=18.4, 5.3 Hz, CH2), 3.78 (3H,
s, OCH3); 2.29 (2H, s, NH2), 2.16, 2.12, 2.04, 1.95 (12H, 4 x s, OAc); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 170.4 (COOCH3), 170.3, 170.1, 169.8, 169.6 (CO), 169.5
(CONH), 86.5 (C-1), 71.3, 70.4, 68.9, 68.0 (C-2-től C-5-ig), 62.0 (C-6), 52.3
(COOCH3), 40.7 (CH2), 20.6 (2), 20.5 (2) (CO); 3JH-2,CONHCH2COOCH3=5.8 Hz;
Analízis C18H26N2O12 (462.41) Számított: C: 46.75, H: 5.67, N: 6.06. Talált: C:
46.45, H: 5.76, N: 5.90.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-amino-1-dezoxi-D-glükopiranozil)karbonil]glicin-
metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-amino-2-dezoxi-D-glüko-hept-2-ulopi-
ranozonoil)glicin-metilészter) (202αβ) Előállítva a 185 metilészterből (0.09 g,
0.09 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.05 (52 %) színtelen szirup,
anomer elegy.; (Rf = 0.07, etil-acetát–hexán 2 : 1, a két komponens egy foltot ad a
VRK-n); Az NMR adatok az anomer keverék spektrumából származnak.
Fő komponens: 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.55 (1H, t, J=5.3, 5.3 Hz, NH), 5.68
(1H, t, J=10.0, 9.5 Hz, H-3), 5.14 (1H, t, J=10.0, 9.5 Hz, H-4), 5.02 (1H, d, J=10.0
Hz, H-2), 4.83 (1H, ddd, J=10.0, 3.7, 2.6 Hz, H-5), 4.19 (1H, dd, J=12.6, 3.7 Hz,
H-6), 4.12 (1H, dd, J=12.6, 2.6 Hz, H-6’), 4.18 (1H, dd, J=18.4, 5.3 Hz, CH2), 3.99
(1H, dd, J=18.4, 5.3 Hz, CH2), 3.79 (3H, s, OCH3); 2.25 (2H, s, NH2), 2.11, 2.09,
2.02, 1.98 (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.7 (COOCH3), 169.1
(CONH), 169.9, 169.7, 169.6 (2) (CO), 86.0 (C-1), 73.1, 72.1, 70.9, 68.3 (C-2-től
C-5-ig), 60.4 (C-6), 52.4 (COOCH3), 41.4 (CH2), 20.7 (2), 20.5 (2) (CH3).
Mellék komponens: 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.06 (1H, t, J=5.3, 5.3 Hz, NH),
5.48 (1H, t, J=10.6, 9.2 Hz, H-3), 5.16 (1H, d, J=9.2 Hz, H-2), 5.15 (1H, t, J=10.6,
9.2 Hz, H-4), 4.49 (1H, ddd, J=10.6, 3.7, 2.6 Hz, H-5), 4.30 (1H, dd, J=12.6, 3.7
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Hz, H-6), 4.20 (1H, dd, J=18.5, 5.3 Hz, CH2), 4.10 (1H, dd, J=18.5, 5.3 Hz, CH2),
3.96 (1H, dd, J=12.6, 2.6 Hz, H-6’), 3.77 (3H, s, OCH3); 2.25 (2H, s, NH2) 2.14,
2.07, 2.04 (2) (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 169.5 (COOCH3),
169.4 (CONH), 166.2, 165.4, 165.1, 164.6 (CO), 84.9 (C-1), 74.1, 72.7, 68.5, 68.3
(C-2-től C-5-ig), 61.6 (C-6), 52.4 (COOCH3), 41.1 (CH2, 20.7 (2), 20.5 (2) (CH3). 

Metil C-(1-amino-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-α-D-glükopiranozil)formiát
(metil 2-amino-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-β-D-glüko-hept-2-ulopiranozo-
nát) (203β) Előállítva a 191 metilészterből (0.1 g, 0.15 mmol) az általános eljárás
szerint: Kitermelés: 0.09 g (97 %) anomer elegy; színtelen szirup; (Rf = 0.24, etil-
acetát–hexán 1 : 2, a két komponens egy foltot ad a VRK-n) A nem tiszta anomer
adatai a keverék spektrumából származnak :1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 8.06-7.18
(20H, m, Ph), 6.60 (1H, t, J=9.8, 9.8 Hz, H-3), 5.74 (1H, t, J=9.8, 9.2 Hz, H-4),
5.56 (1H, d, J=9.8 Hz, H-2), 4.60 (1H, dd, J=11.8, 2.6 Hz, H-6) 4.42 (1H, dd,
J=11.8, 4.6 Hz, H-6’), 4.37 (1H, ddd, J=11.8, 4.6, 2.6 Hz, H-5), 3.93 (3H, s,
OCH3), 2.52 (2H, s, NH2); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 166.8 (COOCH3), 166.0,
165.6, 165.5, 165.1 (CO), 133.0-128.2 (aromás), 88.0 (C-1), 73.1, 71.9, 71.7, 69.7
(C-2-től C-5-ig), 63.1 (C-6), 52.8 (OCH3).
Metil C-(1-amino-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)formiát
(metil 2-amino-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopiranozo-
nát) (203α) :szintelen szirup, melyből az α amint etanolból történő kristályosítással
izoláltuk 89 %-ban; op: 151-153 oC; [α]D = +57.7 (c 1.00, CHCl3); IR νmax (KBr):
3426, 3342, 2986, 1762, 1230, 1090, 670;1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 8.08-7.20
(20H, m, Ph), 6.12 (1H, t, J=9.8, 9.2 Hz, H-3), 5.96 (1H, d, J=9.8 Hz, H-2), 5.78
(1H, t, J=9.8, 9.2 Hz, H-4), 4.92 (1H, ddd, J=11.8, 4.6, 3.3 Hz, H-5), 4.60 (1H, dd,
J=11.8, 3.3 Hz, H-6) 4.48 (1H, dd, J=11.8, 4.6 Hz, H-6’), 3.80 (3H, s, OCH3), 2.52
(2H, s, NH2); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 171.1 (COOCH3), 166.1, 165.8, 165.2,
164.4 (CO), 133.5-128.2 (aromás), 86.2 (C-1), 71.9, 71.7, 69.7, 68.5 (C-2-től C-5-
ig), 63.1 (C-6), 53.4 (OCH3); 3JH-2,COOMe=3.0 Hz. Analízis C36H31NO11 (653.65)
Számított: C: 66.15, H: 4.78, N: 2.14. Talált: C: 66.00, H: 4.43 N: 2.01.

N-[(1-amino-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glükopiranozil)karbonil]gli-
cin-metilészter (N-(2-amino-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonoil)glicin-metilészter) (204αβ) Előállítva a 186 metilészterből (0.07
g, 0 09 mmol) az általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.05 g (72 %) színtelen
szirup, anomer elegy.; (Rf = 0.33, etil-acetát–hexán 1 : 1, a két komponens egy
foltot ad a VRK-n); Az NMR adatok az anomer keverék spektrumából származnak. 
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Fő komponens: 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 8.16-7.20 (21H m, Ph, NH), 6.18 (1H,
t, J=10.6, 9.2 Hz, H-3), 5.77 (1H, t, J=10.6, 10.6 Hz, H-4), 5.67 (1H, d, J=9.2 Hz,
H-2), 4.91 (1H, ddd, J=10.6, 7.9, 4.0 Hz, H-5), 4.70 (1H, dd, J=11.9, 4.0 Hz, H-6),
4.56 (1H, dd, J=11.9, 7.9 Hz, H-6’), 4.16 (1H, dd, J=18.5, 5.3 Hz, CH2), 3.97 (1H,
dd, J=18.5, 5.3 Hz, CH2), 3.72 (3H, s, OCH3); 2.50 (2H, s, NH2); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 170.8 (COOCH3), 169.6 (CONH), 165.8, 165.4, 165.2, 164.8
(CO), 133.5-128.1 (aromás) 85.5 (C-1), 71.9, 71.3, 69.4 (2) (C-2-től C-5-ig), 60.4
(C-6), 52.4 ( COOCH3), 41.4 (CH2). 
Mellék komponens: 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 8.16-7.20 (20H m, Ph), 7.17 (1H,
t, J=5.3, 5.3 Hz, NH), 6.42 (1H, t, J=10.6, 9.2 Hz, H-3), 5.81 (1H, t, J=10.6, 9.2
Hz, H-4), 5.52 (1H, d, J=9.2 Hz, H-2), 5.32 (1H, ddd, J=10.6, 6.6, 3.7 Hz, H-5),
4.65 (1H, dd, J=11.6, 3.7 Hz, H-6), 4.39 (1H, dd, J=11.6, 6.6 Hz, H-6’), 4.16 (1H,
dd, J=18.5, 5.3 Hz, CH2), 4.04 (1H, dd, J=18.5, 5.3 Hz, CH2), 3.71 (3H, s, OCH3);
2.50 (2H, s, NH2); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 169.5 (COOCH3), 169.4 (CONH),
166.2, 165.4, 165.1, 164.6 (CO), 133.5-128.1 (aromás) 86.5 (C-1), 74.1, 72.7, 69.4
(2) (C-2-től C-5-ig), 62.5 (C-6), 52.4 ( COOCH3), 41.1 (CH2). 

4.10. Per-O-acilezett metil [C-(1-acetamido-1-dezoxi-D-glikopiranozil)]
formiátok (metil 2-acetamido-2-dezoxi-D-gliko-hept-2-ulopiranozo-
nátok)

E módszer
Per-O-acilezett 2-amino-2-dezoxi-D-gliko-hept-2-ulopiranozonsav metilésztert (0.1
mmol) oldunk absz. piridinben (2 mL) és acetil-kloridot (2 ekv.) adunk hozzá. Az
elegyet szobahőmérsékleten kevertetjük a kiindulási anyag elreagálásáig, közben
vékonyréteg kromatográfiával követjük (etil-acetát-hexán, 3 : 1). A kiindulási
anyag elreagálása után az elegyet etil-acetáttal hígítjuk (5 mL), és mossuk 10 %-os
HCl-val (2 x 10 mL). A vizes fázist mossuk etil-acetáttal (5 x 3 mL). Az egyesített
szerves fázisokat mossuk telített vizes NaHCO3 oldattal (2 x 10 mL) és vízzel (10
mL). Szárítjuk MgSO4-on, bepároljuk vákuumban, és a kapott nyersterméket
oszlopkromatográfiával tisztítjuk.

Metil C-(1-acetamido-2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-dezoxi-D-galaktopiranozil)for-
miát (metil 2-acetamido-3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-D-galakto-hept-2-ulo-
piranozonát) (205β és 205α). A 200β amin (0.05 g, 0.12 mmol) E módszer
szerint végzett acetilezésekor kapott nyerstermék oszlopkromatográfiás (eluens:
etil-acetát–hexán, 1 : 1) elválasztással végzett tisztítás révén nyert első frakció a
205β vegyület. Kitermelés: 0.03 g (54 %); fehér kristályos anyag, etil-acetátból
kristályosítva; op: 152-155 oC; [α]D =+57.6 (c 1.05, CHCl3);  1H NMR (CDCl3): δ
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(ppm): 6.95 (1H, s, NH), 5.66 (1H, d, J=10.5 Hz, H-2), 5.50 (1H, dd, J=3.2, 1.6
Hz, H-4), 5.25 (1H, dd, J=10.5, 3.2 Hz, H-3), 4.96 (1H, ddd, J=6.6, 6.6, 1.5 Hz, H-
5), 4.17 (1H, dd, J=11.5, 1.5 Hz, H-6), 4.10 (1H, dd, J=11.5, 6.6 Hz, H-6’), 3.85
(3H, s, OCH3), 2.19, 2.08, 2.03, 1.99 (4 x 3H, s, OAc), 2.00 (3H, s, NHCOCH3);
13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 171.1, 170.3, 170.2, 169.6 (CO), 169.4 (COOCH3,
3JH-2,COOCH3=4.4 Hz), 167.5 (NHCOCH3), 84.9 (C-1), 80.0, 68.7, 67.8, 66.9 (C-2-től
C-5-ig), 61.4 (C-6), 53.2 (COOCH3), 23.0 (NHCOCH3), 20.7, 20.6 (2), 20.5 (CH3);
Analízis C18H25NO12 (447.40) Számított: C: 48.32, H: 5.63, N: 3.13. Talált: C:
48.10, H: 5.47, N: 2.95.
A második frakció a 205α vegyület. Kitermelés: 0.025 g (32 %); sárgás kristályos
anyag, etil-acetátból kristályosítva; op: 171-174 oC; [α]D =+60.3 (c 1.00, CHCl3);
1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 6.66 (1H, s, NH), 5.46-5.40 (2H, m, H-2, H-4), 5.28
(1H, dd, J=10.5, 3.2 Hz, H-3), 4.34-4.22 (3H, m, H-5, H-6, H-6’), 3.76 (3H, s,
OCH3), 2.19, 2.08, 2.02, 2.00 (4 x 3H, s, OAc), 2.12 (3H, s, NHCOCH3); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 170.8, 170.3 (2), 170.2 (CO), 168.8 (COOCH3, 3JH-2,COOCH3= 2.3
Hz), 166.7 (NHCOCH3), 83.9 (C-1), 68.0 (2), 66.8, 66.7 (C-2-től C-5-ig), 60.9 (C-
6), 53.5 (COOCH3), 23.2 (NHCOCH3), 20.6 (2), 20.5, 20.4 (CH3); Analízis
C18H25NO12 (447.40) Számított: C: 48.32, H: 5.63, N: 3.13. Talált: C: 48.10, H:
5.44, N: 2.90.

Metil C-(1-acetamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-D-glükopiranozil)for-
miát (metil 2-acetamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonát) (206β és 206α). A 203αβ aminok (0.08 g, 0.13 mmol) E
módszer szerint végzett acetilezésekor kapott nyerstermék oszlopkromatográfiás
elválasztással végzett tisztítással nyert első frakció a 206β vegyület Kitermelés:
0.046 g (51 %); fehér kristályos anyag; op: 100-103 oC; [α]D = +45.4 (c 1.00,
CHCl3); 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 8.12-7.10 (21H, m, Ph, NH), 6.19-6.12 (2H,
m, H-2, H-3), 5.98 (1H, t, J=9.6, 9.2 Hz, H-4), 5.14 (1H, ddd, J=10.3, 6.0, 3.7 Hz,
H-5), 4.63 (1H, dd, J=12.5, 3.7 Hz, H-6), 4.46 (1H, dd, J=12.5, 6.0 Hz, H-6’), 3.96
(3H, s, OCH3), 1.98 (3H, s, NHCOCH3); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 169.7
(NHCOCH3), 167.7, 166, 2, 165.7, 165.5, (CO), 164.9 (COOCH3, 3JH-2,COOCH3=5.8
Hz), 133.8-128.1 (aromás), 84.8 (C-1), 72.6, 70.9, 70.8, 68.5 (C-2-től C-5-ig), 63.0
(C-6), 53.4 (COOCH3), 23.6 (NHCOCH3); MALDI-TOF MS: [M+Na+]=718.54;
Analízis C38H33N1O12 (695.69) Számított: C: 65.61, H: 4.78, N: 2.01. Talált: C:
65.55, H: 4.50, N: 2.31.
A második frakció a 206α vegyület. Kitermelés: 0.02 g, 20 %; fehér kristályos
anyag, etil-acetát-hexánból kristályosítva; op: 238-241 oC; [α]D = +25.5 (c 0.292,
CHCl3);  1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 8.05-7.23 (20H, m, Ph), 7.05 (1H, s, NH),
6.15 (1H, t, J=10.6, 9.2 Hz, H-3), 5.79 (1H, d, J=10.6 Hz, H-2), 5.78 (1H, t,
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J=10.6, 9.2 Hz, H-4), 4.52-4.43 (3H, m, H-5, H-6, H-6’), 3.74 (3H, s, OCH3), 2.10
(3H, s, NHCOCH3); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.6 (COOCH3, 3JH-2,COOCH3=2.0
Hz), 166.6, 166.2, 164.8, 164.6 (CO), 164.3 (NHCOCH3), 133.7-128.2 (aromás),
83.9 (C-1), 71.2, 70.7, 69.9, 69.1 (C-2-től C-5-ig), 62.7 (C-6), 53.7 (COOCH3),
23.3 (NHCOCH3); MALDI-TOF MS: [M+Na+]=718.59; Analízis C38H33N1O12

(695.69) Számított: C: 65.61, H: 4.78, N: 2.01. Talált: C: 65.50, H: 4.57, N: 2.11.

Per-O-acilezett 2-azido-2-dezoxi-D-gliko-hept-2-ulopiranozonsav metilészterek
(187, 188) Staudinger-reakciója: A 187 vagy 188 metilésztert (0.20 mmol) oldjuk
absz. CH2Cl2-ban vagy absz. CH3CN-ben (2 ml), és Me3P 1 M-os toluolos oldatát
(1.1 ekv.) adjuk az elegyhez -20 oC-on. 5 perc eltelte után a 18. Táblázatban
megadott mennnyiségű acetil-kloridot adunk egy részletben a reakcióelegyhez,
hagyjuk szobahőmérsékletre felmelegedni, ill. 85 oC-on melegítjük és kevertetjük a
kiindulási anyag elreagálásáig (VRK, etil-acetát-hexán, 3 : 1). Az elegyet a reakció
lejátszódása után bepároljuk, és oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil-
acetát-hexán, 1 : 1). A kapott termékeket és arányaikat a 18. Táblázatban és a 27.
ábrán foglaltam ösze.

Metil C-(1-acetamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil-
azo)formiát (metil 2-acetamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-
hept-2-ulopiranozonát) (207). A 188 metilészter (0.2 g, 0.29 mmol) Staudinger-
reakciójából nyert első frakció. Kitermelés: 0.04 g 22 %; színtelen szirup; [α]D =
+19.4 (c 0.92, CHCl3); Rf =0.39 (eluens: etil-acetát-hexán, 1 : 1); 1H NMR
(CDCl3): δ (ppm):9.90 (1H, s, NH), 8.12-7.20 (20H, m, Ph), 6.31 (1H, t,J=8.8, 8.8
Hz, H-3), 5.99 (1H, d, J=8.8 Hz, H-2), 5.84 (1H, t, J=9.6, 8.8 Hz, H-4), 4.76 (1H,
dd, J=12.5, 2.9 Hz, H-6), 4.73 (1H, ddd, J=9.6, 4.4, 2.9 Hz, H-5), 4.54 (1H, dd,
J=12.5, 4.4 Hz, H-6’), 3.89 (3H, s, OCH3), 2.03 (3H, s, NHCOCH3); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 165.9 (NHCOCH3), 166.4, 165.3 (2), 165.1 (CO), 164.5
(COOCH3, 3JH-2,COOCH3=5.8 Hz), 133.7-128.3 (aromás), 94.8 (C-1), 72.7, 71.3, 70.5,
68.9 (C-2-től C-5-ig), 62.9 (C-6), 53.1 (COOCH3), 20.7 (NHCOCH3); MALDI-
TOF MS: [M+Na+]=746.55; Analízis C38H33N3O12 (723.70) Számított: C: 63.07, H:
4.60, N: 5.81. Talált: C: 63.45, H: 4.85, N: 5.66.

4.11. Per-O-benzoilezett 1-acilamido-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil-ciani-
dok (2-acilamido-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopiranozononitrilek)

9. Általános eljárás per-O-benzoilezett 1-acilamido-1-dezoxi-β-D-
glükopiranozil-cianidok (2-acilamido-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopirano-
zononitrilek) 208-210 előállítására: A 10 brómozott amidot (0.30 mmol)
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feloldjuk a megfelelő nitrilben (5 mL, P2O5-ról desztillálva), és 1.1 ekv. Ag2CO3-ot
adunk hozzá. Az elegyet sötétben szobahőmérsékleten kevertetjük (~2-3 nap) a
kiindulási anyag elreagálásáig (VRK etil-acetát-hexán, 1 : 1). A reakció
lejátszódása után az oldatot szűrjük Celiten, és bepároljuk vákuumban. A szirupos
nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítjuk. 

1-acetamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil-cianid (2-
acetamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopiranozono-
nitril) (208): Előállítva 0.5 g (0.710 mmol) 10 vegyületből az általános eljárás
szerint acetonitrilben. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens: etil-acetát-hexán, 1
: 2). Kitermelés: 0.38 g (78 %), fehér kristályos anyag, etil-acetát-éter-hexánból
kristályosítva; op: 231-233 oC; [α]D =+66.9 (c 1.00, DMSO);  1H NMR (DMSO-
d6): δ (ppm): 8.14-7.38 (20H, m, Ph), 7.75 (1H, s, NH), 6.34 (1H, t, J=10.0, 9.5 Hz,
H-3), 6.24 (1H, d, J=10.0 Hz, H-2), 5.80 (1H, t, J=9.5, 9.5 Hz, H-4), 4.58-4.40
(3H, m, H-5, H-6, H-6’), 2.20 (3H, s, NHCOCH3); 13C NMR (DMSO-d6): δ (ppm):
170.2 (NHCOCH3), 165.3, 164.7, 164.4, 163.9 (CO), 134.2-127.5 (aromás), 115.4
(CN, 3JH-2,CN= 2.4 Hz), 77.0 (C-1), 71.3, 70.7, 68.7, 68.1 (C-2-től C-5-ig), 62.0 (C-
6), 22.7 (NHCOCH3); Analízis C37H30N2O10 (662.66) Számított: C: 67.07, H: 4.56,
N: 4.23. Talált: C: 67.30, H: 4.50, N: 4.11.

1-propanoilamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil-cianid
(2-propanoilamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopira-
nozononitril) (209): Előállítva 0.3 g (0.43 mmol) 10 vegyületből az általános
eljárás szerint propionitrilben. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens: etil-acetát-
diklórmetán, 1 : 3). Kitermelés: 0.17 g (57 %), fehér kristályos anyag, dietiléterből
kristályosítva; op: 239-241 oC; [α]D =+62.0 (c 1.03, CHCl3);  1H NMR (CDCl3): δ
(ppm): 8.00-7.08 (20H, m, Ph), 7.71 (1H, s, NH), 6.88 (1H, t, J=9.8, 9.2 Hz, H-3),
6.36 (1H, d, J=9.8 Hz, H-2), 5.82 (1H, t, J=9.8, 9.2 Hz, H-4), 4.46-4.40 (3H, m, H-
5, H-6, H-6’), 2.40 (2H, pszeudo q, J=7.2, 5.2 Hz, CH2), 1.10 (3H, t, J=7.2, 5.2 Hz,
CH3); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 166.1 (NHCOCH2CH3), 166.1, 165.8, 164.8,
164.7 (CO), 134.0-127.4 (aromás), 114.8 (CN, 3JH-2,CN,= 2.2 Hz), 77.8 (C-1), 71.4,
70.8, 69.2, 68.5 (C-2-től C-5-ig), 62.0 (C-6), 29.0 (NHCOCH2CH3), 8.10
(NHCOCH2CH3), Analízis C38H32N2O10 (676.69) Számított: C: 67.45, H: 4.77, N:
4.14. Talált: C: 67.10, H: 4.36, N: 4.01.

1-pivaloilamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil-cianid (2-
pivaloilamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopira-
nozononitril) (210): Előállítva 0.2 g (0.28 mmol) 10 vegyületből az általános
eljárás szerint pivalonitrilben. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens: etil-acetát-
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hexán, 1 : 2). Kitermelés: 0.06 g (27 %), fehér kristályos anyag, dietiléterből
kristályosítva; op: 226-229 oC; [α]D =+37.0 (c 0.98, CHCl3);  1H NMR (CDCl3): δ
(ppm): 8.10-7.24 (20H, m, Ph), 6.85 (1H, s, NH), 6.13 (1H, d, J=9.8 Hz, H-2), 5.90
(1H, t, J=9.8, 9.2 Hz, H-3), 5.70 (1H, t, J=9.8, 9.2 Hz, H-4), 4.62 (1H, dd, J=12.5,
2.6 Hz, H-6), 4.46 (1H, dd, J=12.6, 5.9 Hz, H-6’), 4.34 (1H, ddd, J=9.8, 5.9, 2.6
Hz, H-5), 1.33 (9H, s, C4H9); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 177.6 (NHCOC(CH3)3),
166.0, 165.9, 164.9, 163.5 (CO), 133.5-127.6 (aromás), 114.4 (CN, 3JH-2,CN= 2.6
Hz), 77.8 (C-1), 71.6, 70.6, 69.6, 68.5 (C-2-től C-5-ig), 67.0 (NHCOC(CH3)3), 62.2
(C-6), 27.2 (NHCOC(CH3)3) Analízis C40H36N2O10 (704.74) Számított: C: 68.17,
H: 5.15, N: 3.97. Talált: C: 68.00, H: 4.86, N: 4.11.

4.12. Per-O-benzoilezett C-(1-acilamido-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)
formamidok (2-acilamido-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopiranozon-
amidok)

10. Általános eljárás per-O-benzoilezett C-(1-acilamido-1-dezoxi-β-D-
glükopiranozil)formamidok (2-acilamido-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopi-
ranozonamidok) 211-213 előállítására: Per-O-benzoilezett 1-acilamido-1-dezoxi-
β-D-glükopiranozil-cianidot (208-210) (0.10 mmol) szuszpendálunk jégecetben
(0.5 mL), és jeges hűtés közben TiCl4-ot (0.1 ekv.) és vizet (4 ekv.) adunk hozzá.
Az elegyet fél órán át 0 oC-on, majd szobahőmérsékleten kevertetjük. A kiindulási
anyag elreagálása után (VRK etil-acetát-hexán, 1 : 1) jeges vízre öntjük (10 mL),
és kloroformot extraháljuk. A kloroformos fázist mossuk telített vizes NaHCO3

oldattal (2 x 5 mL), vízzel (1 x 5 mL), és MgSO4-on szárítjuk. Az oldószert
vákuumban bepároljuk, és a kapott szirupos nyersterméket kristályosítással illetve
oszlopkromatográfiával tisztítjuk.

C-(1-acetamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)formamid
(2-acetamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-ulopiranozon-
amid (211): Előállítva 0.1 g (0.15 mmol) 208 vegyületből az általános eljárás
szerint. Kitermelés: 0.10 g (88 %), fehér kristályos anyag, dietiléterből
kristályosítva; op: 238-240 oC; [α]D =+53.9 (c 1.00, CHCl3);  1H NMR (CDCl3): δ
(ppm): 8.16-7.18 (20H, m, Ph), 7.05 (1H, s, NH), 6.88 (1H, s, CONH2), 6.10 (1H,
t, J=10.5, 9.8 Hz, H-3), 5.84 (1H, d, J=10.5 Hz, H-2), 5.78 (1H, t, J=9.8, 9.8 Hz,
H-4), 5.72 (1H, s, CONH2), 4.68 (1H, dd, J=12.5, 1.9 Hz, H-6), 4.52 (1H, dd,
J=12.5, 3.9 Hz, H-6’), 4.50 (1H, ddd, J=9.8, 3.9, 1.9 Hz, H-5), 2.06 (3H, s, CH3);
13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.8 (CONH2, 3JH-2,CONH2=2.2 Hz), 168.7
(NHCOCH3) 166.2 (2), 164.9, 164.7 (CO), 133.6-128.3 (aromás), 83.5 (C-1), 71.3,
70.5, 70.1, 68.8 (C-2-től C-5-ig), 62.3 (C-6), 23.5 (NHCOCH3) Analízis
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C37H31N2O11 (680.37) Számított: C: 65.29, H: 4.74, N: 4.12. Talált: C: 65.00, H:
4.86, N: 3.91.
C-(1-propanoilamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)
formamid (2-propanoilamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-
hept-2-ulopiranozonamid) (212): Előállítva 0.1 g (0.14 mmol) 209 vegyületből az
általános eljárás szerint. Oszlopkromatográfiával tisztítva (eluens: etil-acetát-
hexán, 1 : 1). Kitermelés: 0.08 g (75 %), fehér kristályos anyag, dietiléterből
kristályosítva; op: 130-132 oC; [α]D =+52.0 (c 1.06, CHCl3);  1H NMR (CDCl3): δ
(ppm): 8.10-7.22 (20H, m, Ph), 6.92 (1H, s, NH), 6.90 (1H, s, CONH2), 6.08 (1H,
t, J=10.0, 9.5 Hz, H-3), 5.84 (1H, d, J=10.0 Hz, H-2), 5.76 (1H, t, J=9.5, 9.5 Hz,
H-4), 5.72 (1H, s, CONH2), 4.68 (1H, dd, J=11.1, 1.0 Hz, H-6), 4.56-4.44 (2H, m,
H-5, H-6’) 2.36 (2H, q, J=7.4, 5.6 Hz, CH2), 1.08 (3H, t, J=7.4, 5.6 Hz, CH3); 13C
NMR (CDCl3): δ (ppm): 174.6 (CONH2, 3JH-2,CONH2=2.4 Hz), 168.8
(NHCOCH2CH3), 166.2, 166.1, 165.0, 164.7 (CO), 133.6-128.4 (aromás), 83.5 (C-
1), 71.4, 70.6, 70.1, 68.8 (C-2-től C-5-ig), 62.4 (C-6), 29.2 (NHCOCH2CH3), 8.80
(NHCOCH2CH3); Analízis C38H34N2O11 (694.70) Számított: C: 65.70, H: 4.93, N:
4.03. Talált: C: 65.41, H: 4.68, N: 3.69.

C-(1-pivaloilamido-2,3,4,6-tetra-O-benzoil-1-dezoxi-β-D-glükopiranozil)
formamid (2-pivaloilamido-3,4,5,7-tetra-O-benzoil-2-dezoxi-α-D-glüko-hept-2-
ulopiranozonamid) (213): Előállítva 0.06 g (0.08 mmol) 210 vegyületből az
általános eljárás szerint. Kitermelés: 0.04 g (69 %), fehér kristályos anyag,
dietiléterből kristályosítva; op: 118-121 oC; [α]D =+45.1 (c 0.388, CHCl3);  1H
NMR (CDCl3): δ (ppm): 8.14-7.24 (20H, m, Ph), 6.82 (1H, s, NH), 6.78 (1H, s,
CONH2), 5.99 (1H, t, J=9.3, 9.3 Hz, H-3), 5.82 (1H, d, J=9.3 Hz, H-2), 5.74 (1H, t,
J=9.3, 9.3 Hz, H-4), 5.61 (1H, s, CONH2), 4.68 (1H, dd, J=11.9, 2.6 Hz, H-6), 4.51
(1H, dd, J=11.9, 5.3 Hz, H-6’), 4.41 (1H, ddd, J=11.9, 5.3, 2.6 Hz, H-5) 1.32 (9H,
s, C4H9); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 179.5 (CONH2, 3JH-2,CONH2=<1 Hz), 168.8
(NHCOC(CH3)3), 166.2, 165.8, 165.1, 164.3 (CO), 133.6-128.3 (aromás), 83.5 (C-
1), 71.4, 70.8, 70.4, 68.8 (C-2-től C-5-ig), 73.1 (NHCOC(CH3)3), 62.4 (C-6), 27.3
(NHCOC(CH3)3); Analízis C40H38N2O11 (722.26) Számított: C: 66.47, H: 5.30, N:
3.88. Talált: C: 66.11, H: 4.98, N: 3.69.

C-(1-acetamido-2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)formamid
(2-acetamido-3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-ulopiranozon-
amid (215): A 96 vegyületet31 (0.1 g, 0.24 mmol) oldjuk CF3COOH-ban (2 mL),
és az oldatot szobahőmérsékleten kevertetjük 2h-t (VRK, etil-acetát). Ezután vízzel
hígítjuk (10 mL), és extraháljuk etil-acetáttal (5 x 5 mL), MgSO4-on szárítjuk. Az
oldatot vákuumban bepároljuk. Kitermelés: 0.08 g, 76 %; halvány sárga szirup;
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anomer elegy; Rf =0.73 (kloroform-metanol, 1 : 1); fő komponens 1H NMR
(CDCl3): δ (ppm): 7.26 (1H, s, NH), 7.02 (1H, s, CONH2), 6.62 (1H, s, CONH2),
5.45 (1H, d, J=10.6 Hz, H-2) 5.44 (1H, dd, J=3.9, <1 Hz, H-4), 5.27 (1H, dd,
J=10.6, 3.9 Hz, H-3), 4.31-4.19 (2H, m, H-5, H-6), 4.10 (1H, dd, J=11.0, 5.3 Hz,
H-6’), 2.11 (3H, s, CH3), 2.19, 2.07, 2.04, 1.98 (12H, 4 x s, OAc); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 171.4 (CONH2, 3JH-2,CONH2=4.5 Hz), 171.0, 170.5, 170.3, 170.2
(CO), 169.1 (NHCOCH3), 83.4 (C-1), 68.8, 68.2, 67.1, 66.8 (C-2-től C-5-ig), 60.9
(C-6), 23.0 (NHCOCH3), 20.6 (2), 20.5, 20.4 (CH3); Analízis C17H24N2O11 (432.39)
Számított: C: 47.22, H: 5.59, N: 6.48. Talált: C: 47.00, H: 5,16, N: 6.31.

4.13. C-(1-acilamido-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil) hangyasav
(2-acilamido-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonsav)
származékok

Metil C-(1-acetamido-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)formimidát (metil 2-
acetamido-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonimidát) (216). A 96
vegyületet (0.5 g, 1.2 mmol) oldjuk absz. metanolban (10 mL), és 12 csepp 1 M-os
metanolos NaOMe oldatot adunk hozzá. A reakciót szobahőmérsékleten
kevertetjük, és a kiindulási anyag elreagálása után (VRK, etil-acetát-hexán, 1 : 1 és
kloroform-metanol, 1 : 1) semlegesítjük az oldatot AMBERLYST 15H+ ioncserélő
gyantával. Szűrjük, vákuumban bepároljuk, és a kapott nyersterméket
oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: kloroform-metanol, 1 : 1): Kitermelés:
0.14 g (43 %) sárga kristályos anyag; op: 132-135 oC; [α]D = +118.4 (c 1.03,
H2O); 1H NMR (D2O): δ (ppm): 4.00 (1H, dd, J=3.2, <1 Hz, H-4), 3.85 (1H, dd,
J=10.7, 3.8 Hz, H-3), 3.80 (1H, d, J=10.7 Hz, H-2), 3.78-3.66 (3H, m, H-5, H-6,
H-6’), 3.72 (3H, s, OCH3), 2.06 (3H, s, NHCOCH3); 13C NMR (D2O): δ (ppm):
175.7 (NHCOCH3), 171.2 (C(NH)OCH3, 3JH-2,C(NH)OCH3=2.4 Hz), 84.9 (C-1), 73.7,
72.0, 70.4, 68.9 (C-2-től C-5-ig), 61.6 (C-6), 55.0 (OCH3), 22.6 (NHCOCH3);
Analízis C10H18N2O7 (278.26) Számított: C: 43.16, H: 6.52, N: 10.07. Talált: C:
43.44, H: 6.28, N: 10.10.

Metil C-(1-acetamido-1-dezoxi-β-D-galaktopiranozil)formiát (metil 2-acetami-
do-2-dezoxi-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonát) (217). A 216 imidátot (0.2 g,
0.72 mmol) oldjuk meleg vízben (5 mL), és 0.1 g AMBERLYST 15H+ ioncserélő
gyantával kevertetjük szobahőmérsékleten. A reakció lejátszódása után (VRK,
kloroform-metanol, 1 : 1) az oldatot szűrjük, és vákuumban bepároljuk.
Kitermelés: 19 g (43 %); sárga szirup, [α]D = +100.2 (c 1.01, H2O); Rf =0.29
(kloroform-metanol, 1 : 1); 1H NMR (D2O): δ (ppm): 4.02 (1H, dd, J=2.6, <1 Hz,
H-4), 3.90 (1H, dd, J=10.0, 2.6 Hz, H-3), 3.84 (1H, d, J=10.0 Hz, H-2), 3.80-3.68
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(3H, m, H-5, H-6, H-6’), 3.81 (3H, s, OCH3), 2.10 (3H, s, NHCOCH3); 13C NMR
(CDCl3): δ (ppm): 175.6 (NHCOCH3),170.6 (COOCH3, 3JH-2,COOCH3,H-2=2.3 Hz),
85.5 (C-1), 73.3, 70.2, 68.5, 68.4 (C-2-től C-5-ig), 61.0 (C-6), 53.8 (OCH3), 22.3
(NHCOCH3); Analízis C10H18N1O8 (279.25) Számított: C: 43.01, H: 6.14, N: 5.02.
Talált: C: 43.24, H: 6.26, N: 5.16.
A vegyület acetilezése ecetsavanhidriddel piridinben a 200α származékot adta.

4.14. Di- és tripeptidek

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-Boc-L-alanilamido-1-dezoxi-α-D-galaktopirano-
zil)karbonil]glicin-metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-Boc-L-alanilamido-
2-dezoxi-β-D-galakto-hept-2-ulopiranozonoil)glicin-metilészter) (218). N-
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-galakto-heptonoil)glicin metilésztert
(184) (0.06 g, 0.12 mmol) oldunk absz CH2Cl2-ban (1 mL) és 1.1 ekv. Me3P-t
adunk hozzá -20 oC-on. 5 perc elteltével 2 ekv. Boc-ala-OH-t adunk az elegyhez és
kevertetjük közben hagyjuk szobahőmérsékletre felmelegedni. A reakció
lejátszódása után (VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1) az oldatot bepároljuk vákuumban
és oszlopkromatográfiával tisztítjuk a szirupos nyersterméket (eluens: etil acetát-
hexán, 3 : 1). Kitermelés: 0.034 g, 44 %; szintelen szirup; [α]D =-7.8 (c 0.384,
CHCl3); Rf=0.35 (etil acetát-hexán= 3 : 1); 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 10.3 (2H,
m, NH), 7.40 (1H, t, J=5.3, 5.3 Hz, NH), 5.84 (1H, dd, J=10.9, 2.9 Hz, H-3), 5.60
(1H, d, J=10.9 Hz, H-2), 5.56 (1H, dd, J=2.2, <1 Hz, H-4), 5.28 (1H, m, CH), 4.86
(1H, ddd, J=7.3, 6.6, <1 Hz, H-5) 4.28-4.02 (4H, m, H-6, H-6’, CH2), 3.89 (3H, s,
OCH3), 2.20, 2.06, 2.05, 1.97 (4 x 3H, s, OAc), 1.48-1.44 (12H, m, tBu, CH3); 13C
NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.4, 170.2, 169.7 (2) (CO) 166.2 (NHCO-), 169.7
(COOCH3), 169.2 (CONH3-,3JH-2,CONHCH2CO2CH3=5.9Hz), 155.0 (-COOtBu), 92.8
(C(CH3)3), 80.1 (C-1), 72.1, 69.5, 68., 67.4 (C-2-től C-5-ig), 67.2 (CH2), 61.6 (C-
6), 52.5 (OCH3), 48.7 (CH), 41.0 (CH2), 28.2 (C(CH3)3), 20.6 (2), 20.5 (2) (CH3),
18.1 (CH(CH3)); Analízis C25H39N3O15 (633.61) Számított: C: 49.29, H: 6.20, N:
6.63. Talált: C: 49.45, H: 6.56, N: 690.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-acetamido-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil) karbo-
nil]glicin-metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-acetamido-2-dezoxi-β-D-
galakto-hept-2-ulopiranozonoil)glicin-metilészter) (219). 
 a): N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-azido-2-dezoxi-β-D-galakto-heptonoil)glicin
metilésztert (184) (0.06 g, 0.12 mmol) oldunk absz CH2Cl2-ban (1 mL) és 1.1 ekv.
Me3P-t adunk hozzá -20 oC-on. 5 perc elteltével 2 ekv. Ac2O-t adunk az elegyhez
és kevertetjük közben hagyjuk szobahőmérsékletre felmelegedni. A reakció
lejátszódása után (VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1) az oldatot bepároljuk vákuumban
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és oszlopkromatográfiával tisztítjuk a szirupos nyersterméket (eluens: etil acetát-
metanol, 9 : 1). Kitermelés: 0.04 g, 63 %; szintelen szirup;
b): 224-t (0.05 g, 0.10 mmol) oldunk CH2Cl2-ban (1 mL), 1 ekv. CF3COOH-t és 2
ekv. vizet adunk hozzá. Az elegyet szobahőmérsékleten kevertetjük a kiindulási
anyag elreagálásáig (VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1). A reakció lejátszódása után az
elegyet higítjuk CH2Cl2-al és mossuk telített vizes NaHCO3-al (2 x 5 mL), vízzel (5
mL), szárítjuk MgSO4-on. Az oldatot vákuumban bepároljuk és a kapott
nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil acetát-metanol, 9 : 1).
Kitermelés:0.023 g (55 %); szintelen szirup; [α]D =+68.9 (c 0.376, CHCl3);
Rf=0.42 (etil acetát-metanol, 9 : 1); 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.28 (1H, t, J= 5.8,
5.8 Hz, NH), 6.37 (1H, s, NH), 5.45 (1H, d, J=10.6 Hz, H-2), 5.56 (1H, dd, J=3.3,
<1 Hz, H-4), 5.22 (1H, dd, J=10.6, 3.3 Hz, H-3), 4.33-3.98 (5H, m, H-5, H-6, H-6’,
CH2), 3.78 (3H, s, OCH3),  2.20, 2.09, 2.06, 1.99 (4 x 3H, s, OAc), 2.09 (3H, s,
NHCOCH3); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.9, 170.5, 170.1, 169.5 (CO), 170.1
(COOCH3), 168.6 (N-HCOCH3), 166.9 (-CONHCH2-), 83.7 (C-1), 68.7, 68.4, 67.0
(2) (C-2-től C-5-ig), 60.8 (C-6), 52.3 (OCH3), 41.3 (CH2), 23.5 (NHCOCH3), 20.6
(3), 20.5 (CH3);3JH-2,CONHCH2COOCH3= 4.3 Hz; Analízis C20H28N2O13 (504.45)
Számított: C: 47.62, H: 5.59, N: 5.55. Talált: C: 49.44, H: 5.36, N: 5.65.

2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-dezoxi-1-Z-glicilamido-β-D-galaktopiranozil-cianid
(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-2-Z-glicilamido-α-D-galakto-hept-2-ulopi-
ranozononitril) (220). 0.5 g, (1.01 mmol) C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-bróm-1-
dezoxi-β-D-galaktopiranozil)formamidot (7) oldunk absz. CH3NO2-ban (3-5 mL,
P2O5-ról desztillálva) és 10 ekv. CNCH2NHCOOCH2Ph-t, 1.1 ekv. AgOTf-ot és
1.1 ekv. Et3N-t adunk hozzá. Az elegyet sötétben szobahőmérsékleten kevertetjük
(~4-6 nap) a kiindulási anyag elreagálásáig VRK (etil acetát-hexán, 3 : 1). A
reakció lejátszódása után az oldatot szűrjük Celiten és bepároljuk vákuumban. A
szirupos nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítjuk. (eluens, etil acetát-hexán,
3 : 1). Kitermelés: 0.31 g (52 %); szintelen szirup; [α]D =+76.6 (c 1.06, CHCl3);
Rf=0.33 (etil acetát-hexán= 3 : 1); 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.95 (1H, s, NH),
7.38-7.28 (5H, m, Ph), 6.01 (1H, t, J=4.0, 4.0 Hz, NH), 5.72 (1H, d, J=10.6 Hz, H-
2), 5.38 (1H, dd, J=2.6, <1 Hz, H-4), 5.26 (1H, dd, J=10.6, 2.6 Hz, H-3), 5.16-5.08
(2H, m, CH2), 4.28-3.88 (5H, m, H-5, H-6, H-6’, CH2), 2.19, 2.10, 1.98, 1.96 (4 x
3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.6, 170.3 (3) (CO), 168.2
(NHCOCH2-), 157.1 (-COOCH2Ph), 135.9-127.8 (aromás), 114.4 (CN), 77.9 (C-
1), 68.2, 67.5, 67.4, 66.6 (C-2-től C-5-ig), 67.2 (CH2), 60.7 (C-6), 45.7 (CH2), 20.4
(2), 20.3, 20.2 (CH3); 3JH-2,CN=2.0 Hz; Analízis C25H29N3O12 (563.52) Számított: C:
53.29, H: 5.19, N: 7.46. Talált: C: 53.45, H: 5.56, N: 7.90.
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Metil C-(1-dezoxi-1-Z-glicilamido-β-D-galaktopiranozil)formimidát (metil 2-
dezoxi-2-Z-glicilamido-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonimidát) (221) : 0.2 g
(0.37 mmol) (220) oldunk absz. metanolban (10 mL) és 12 csepp 1 M-os
metanolos NaOMe oldatot adunk hozzá. A reakciót szobahőn kevertetjük és
vékonyrétegkromatográfiával követjük (etil acetát-hexán, 1 : 1 és kloroform-
metanol, 7 : 3). A kiindulási anyag elreagálása után semlegesítjük az oldatot
AMBERLYST 15H+ ioncserélő gyantával. Szűrjük, vákuumban bepároljuk és a
kapott nyersterméket oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: kloroform-metanol,
7 : 3): Kitermelés: 0.05 g, (37 %); sárgás szirup; [α]D = +45.7 (c 0.402, MeOH);
Rf=0.19 (kloroform-metanol= 7 : 3); 1H NMR (D2O): δ (ppm): 7.46-7.32 (5H, m,
Ph), 5.15-5.05 (2H, m, CH2), 3.95-3.85 (2H, m, CH2), 3.90 (3H, s, OCH3), 3.75-
3.60 (6H, m, H-2, H-3, H-4, H-5, H-6, H-6’); 13C NMR (D2O): δ (ppm): 172.3
(C(NH)OCH3), 169.8 (NHCOCH2-), 158.0 (-COOCH2Ph), 135.8-127.2 (aromás),
83.9 (C-1), 72.6, 69.7, 69.3, 67.7 (C-2-től C-5-ig), 66.7 (CH2), 60.6 (C-6), 53.8
(OCH3), 43.0 (CH2), 3JH-2,C(NH)OCH3=3.0 Hz; Analízis C18H25N3O9 (427.41)
Számított: C: 50.58, H: 5.90, N: 9.83. Talált: C: 50.24, H: 5.58, N: 9.66.

Metil C-(1-dezoxi-1-Z-glicilamido-β-D-galaktopiranozil)formiát (metil 2-
dezoxi-2-Z-glicilamido-α-D-galakto-hept-2-ulopiranozonát) (222): 0.04 g (0.01
mmol) (221) oldunk meleg vízben (5 mL) és 0.1 g AMBERLYST 15H+ ioncserélő
gyantával kevertetjük szobahőn (VRK, kloroform-metanol, 1 : 1). A reakció
lejátszódása után az oldatot szűrjük és vákuumban bepároljuk. Kitermelés: 0.038 g
(95 %); szintelen szirup, [α]D = +45.7 (c 0.356, MeOH); Rf=0.44 (kloroform-
metanol= 1 : 1); 1H NMR (D2O): δ (ppm): 7.48-7.40 (5H, m, Ph), 5.20-5.16 (2H,
m, CH2), 3.99-3.94 (2H, m, CH2), 3.82 (3H, s, OCH3), 3.80-3.74 (5H, m, H-3, H-4,
H-5, H-6, H-6’), 3.73 (1H, d, J=10.5 Hz, H-2); 13C NMR (D2O): δ (ppm): 173.7
(COOCH3), 170.4 (NHCOCH2-), 159.3 (-COOCH2Ph), 136.9-128.3 (aromás), 86.0
(C-1), 73.7, 70.5, 69.1, 67.9 (C-2-től C-5-ig), 67.9 (CH2), 61.3 (C-6), 54.2 (OCH3),
44.0 (CH2), 3JH-2,COOCH3=2.9 Hz; Analízis C18H24N2O10 (428.40) Számított: C:
50.47, H: 5.65, N: 6.54. Talált: C: 50.24, H: 5.28, N: 6.16.

Metil C-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-dezoxi-1-Z-glicilamido-β-D-galaktopirano-
zil)formiát (metil 3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-dezoxi-2-Z-glicilamido-α-D-galakto-
hept-2-ulopiranozonát) (223): (0.03 g, 0.06 mmol) 222-t oldunk absz. piridinben
(1 mL), Ac2O-t (0.05 mL) adunk az elegyhez és szobahőmérsékleten kevertetjük a
kiindulási anyag elreagálásáig (VRK, etil acetát-hexán, 1 : 1). A reakció
végbemenetele után az oldatot bepároljuk vákuumban, a visszamaradó szirupot
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jéggel eldörzsöljük és etilacetáttal higítjuk. A szerves fázist mossuk 10 %-os HCl-
al (5 mL), telített NaHCO3-al (5 mL), vízzel (5 mL), szárítjuk MgSO4-on. Az
oldatot vákuumban bepároljuk.: Kitermelés: 0.03 g (73 %); szintelen szirup; [α]D
=+50.6 (c 0.436, CHCl3); Rf=0.53 (etil acetát); 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.41-
7.29 (5H, m, Ph), 5.54 (1H, s, NH), 5.43 (1H, d, J=10.6 Hz, H-2), 5.38 (1H, dd,
J=1.3, <1 Hz, H-4), 5.25 (1H, dd, J=10.6, 1.3 Hz, H-3), 5.18-5.12 (2H, m, CH2),
4.28-4.08 (4H, m, H-5, H-6, H-6’, NH), 3.98-3.88 (2H, m, CH2), 2.17, 2.04, 1.99,
1.97 (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.4 (COOCH3), 170.2,
170.3, 169.8, 168.9 (CO), 166.5 (NHCOCH2-), 156.9 (-COOCH2Ph), 135.9-128.1
(aromás), 84.2 (C-1), 68.5, 68.2, 66.9 (2) (C-2-től C-5-ig), 67.4 (CH2), 61.1 (C-6),
53.7 (OCH3), 45.1 (CH2), 20.6 (2), 20.4, 20.3 (CH3); 3JH-2,COOMe=2.0 Hz; Analízis
C26H32N2O14 (596.55) Számított: C: 52.35, H: 5.41, N: 4.70. Talált: C: 52.65, H:
5.56, N: 4.90.

(1R)-2,3,4,6-tetra-O-acetil-1,5-anhidro-D-galaktitol-spiro[1.4]-2-metil-2-
oxazolin-5-ilidénimino-ecetsav metilészter (224): N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-
bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-heptonoil)glicin metilésztert  (175) (0.2 g, 0.380
mmol) oldunk absz. CH3CN-ben (2 mL) és 1.1 ekv. Ag2CO3-ot adunk az elegyhez,
amit szobahőmérsékleten kevertetünk sötében 3-4 napig. A reakció lejátszódása
után (VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1) az elegyet szürjük Celiten és vákuumban
bepároljuk. A visszamaradó szirupot oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil
acetát-hexán, 3 : 1). Kitermelés:0.09 g, 65 %; szintelen szirup; [α]D =+0.1 (c
0.440, CHCl3); Rf=0.39 (etil acetát-hexán, 3 : 1); 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 5.70
(1H, d, J=10.6 Hz, H-2), 5.56 (1H, dd, J=4.0, <1 Hz, H-4), 5.46 (1H, dd, J=10.6,
1.3 Hz, H-3), 4.62 (1H, ddd, J=6.6, 6.6, <1 Hz, H-5), 4.25 (2H, s, CH2), 4.19 (1H,
dd, J=11.9, 6.6 Hz, H-6), 4.10 (1H, J=11.9, 6.6 Hz, H-6’), 3.77 (3H, s, OCH3), 2.25
(C=NCH3), 2.19, 2.03, 2.01, 1.97 (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm):
170.4, 170.2, 170.0, 168.7 (CO), 165.3 (C=NCH3), 158.2 (-C=NCCH2-, 3JH-

2,C=NCH2COOCH3=3.1 ), 95.7 (C-1), 70.8, 69.5, 68.3, 67.9 (C-2-től C-5-ig), 61.4 (C-6),
52.1 (OCH3), 50.3 (CH2), 20.7, 20.5, 20.5, 20.4 (CH3), 14.9 (C=NCH3), Hz;
Analízis C20H26N2O12 (486.44) Számított: C: 49.38, H: 5.39, N: 5.76. Talált: C:
49.55, H: 5.56, N: 5.80.

(1R)-2,3,4,6-tetra-O-acetil-1,5-anhidro-D-galaktitol-spiro[1.4]-2-metil-2-
oxazolin-5-ilidénimino-(2-metil)-ecetsav metilészter (225): N-(3,4,5,7-tetra-O-
acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-heptonoil)alanin metilésztert (175a) (0.60 g,
1.10 mmol) oldunk absz. CH3CN-ben (10 mL) és 1.1 ekv. Ag2CO3-ot adunk az
elegyhez, amit szobahőmérsékleten kevertetünk sötében 3-4 napig. A reakció
lejátszódása után (VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1) az elegyet szürjük Celiten és
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vákuumban bepároljuk. A visszamaradó szirupot oszlopkromatográfiával tisztítjuk
(eluens: etil acetát-hexán, 3 : 1). Kitermelés:0.24 g, 43 %; szintelen szirup; [α]D
=+1 (c 0.406, CHCl3); Rf=0.19 (etil acetát-hexán, 1 : 1); 1H NMR (CDCl3): δ
(ppm): 5.65 (1H, d, J=10.6 Hz, H-2), 5.54 (1H, dd, J=4.0, <1 Hz, H-4), 5.42 (1H,
dd, J=10.6, 3.8 Hz, H-3), 4.58 (1H, ddd, J=6.6, 6.6, <1 Hz, H-5), 4.42 (1H, q, J =
6.9, 6.4 Hz, CH), 4.18 (1H, dd, J=11.9, 6.6 Hz, H-6), 4.11 (1H, J=11.9, 6.6 Hz, H-
6’), 3.70 (3H, s, OCH3), 2.24 (C=NCH3), 2.20, 2.03, 2.01, 1.99 (4 x 3H, s, OAc),
1.48 (3H, d, J = 6.4, CH(CH3)); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 171.3, 170.4, 170.2,
169.9 (CO), 165.2 (C=NCH3), 155.8 (-C=NCCH-), 95.5 (C-1), 70.6, 69.5, 68.4,
67.9 (C-2-től C-5-ig), 61.3 (C-6), 56.6 (CH), 52.0 (OCH3), 20.6, 20.5, 20.4, 20.3
(CH3), 18.2 (CH(CH3), 14.9 (C=NCH3), Hz; Analízis C21H28N2O12 (500.44)
Számított: C: 51.12, H: 5.70, N: 6.26. Talált: C: 50.85, H: 5.52, N: 5.96.

(1R)-2,3,4,6-tetra-O-acetil-1,5-anhidro-D-galaktitol-spiro[1.4]-2-benziloxi-
karbonilaminometil-2-oxazolin-5-ilidénimino-ecetsav metilészter (226)
 a) N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-heptonoil)glicin
metilésztert  (175) (0.175 g, 0.33 mmol) oldunk absz. CH3NO2-ban (3 mL), 10 ekv.
CNCH2NHCOOCH2Ph-t és 1.1 ekv Ag2CO3-ot adunk az elegyhez, amit
szobahőmérsékleten kevertetünk sötében 5-6 napig. A reakció lejátszódása után
(VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1) az elegyet szürjük Celiten és vákuumban
bepároljuk. A visszamaradó szirupot oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil
acetát-hexán, 3 : 1) Kitermelés: 0.09 g, (25 %)
b) N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-bróm-2-dezoxi-α-D-galakto-heptonoil)glicin
metilésztert  (175) (0.15 g, 0.28 mmol) oldunk absz. CH3NO2-ban ( 3 mL), 10 ekv.
CNCH2NHCOOCH2Ph-t, 1.1 ekv AgOTf-ot és 1.1 ekv Et3N-t adunk az elegyhez,
amit szobahőmérsékleten kevertetünk sötétben 5-6 napig. A reakció lejátszódása
után (VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1) az elegyet szürjük Celiten és vákuumban
bepároljuk. A visszamaradó szirupot oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil
acetát-hexán, 3 : 1) Kitermelés: 0.04 g, (29 %).
szintelen szirup; 2 izomer 1 : 1 arányú elegye, 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.44-
7.32 (5H, m, Ph), 7.01 (1H, s, NH), 5.71 (1H, d, J=10.6 Hz, H-2), 5.58-5.52 (2H,
m, H-4, H-4’), 5.48-5.30 (3H, m, H-2’, H-3, H-3’), 5.20-5.14 (2H, m, CH2), 4.60-
4.62 (2H, m, H-5, H-5’), 4.32-4.04 (10H, m, H-6a, H-6a’, H-6b, H-6b’,CH2a,
CH2b, CH2Ph), 3.79 (3H, s, OCH3), 2.19, 2.17, 2.13, 2.11, 2.03, 2.01, 1.99, 1.97 (8
x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.5, 170.3, 170.1 (2), 169.9, 169.4,
168.8 (2) (CO), 168.2 (COOCH3), 165.1 (-NCOCH2-), 165.0 (-N=CO-), 157.0 (-
COOCH2Ph), 135.9-128.2 (aromás), 95.3 (C-1), 94.1(C-1’), 73.6, 71.0, 69.8, 69.5,
68.3, 67.9, 67.5, 66.6 (C-2-től C-5-ig ill C-2’-től C-5’-ig), 71.0 (CH2), 60.7 (C-6),
60.4 (C-6’), 52.6 (OCH3), 52.2 (OCH3’), 41.2 (2) (CH2, CH2’), 20.9 (6), 20.5 (CH3)
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N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-acetamido-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil) karbo-
nil]alanin-metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-acetamido-2-dezoxi-β-D-
galakto-hept-2-ulopiranozonoil)alanin-metilészter) (227). 
225-t (0.05 g, 0.10 mmol) oldunk CH2Cl2-ban (1 mL), 1 ekv. CH3COOH-t és 2
ekv. vizet adunk hozzá. Az elegyet szobahőmérsékleten kevertetjük a kiindulási
anyag elreagálásáig (VRK, etil acetát-hexán, 3 : 1). A reakció lejátszódása után az
elegyet higítjuk CH2Cl2-al és mossuk telített vizes NaHCO3-al (2 x 5 mL), vízzel (5
mL), szárítjuk MgSO4-on. Az oldatot vákuumban bepároljuk. Kitermelés:0.015 g
(29 %); szintelen szirup; [α]D =+69.0 (c 0.400, CHCl3); Rf=0.15 (etil acetát); 1H
NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.28 (1H, t, J= 5.8, 5.8 Hz, NH), 6.27 (1H, s, NH), 5.46-
5.42 (2H, m, H-2, H-4), 5.19 (1H, dd, J=10.6, 3.3 Hz, H-3), 4.52 (1H, q, J = 6.8,
6.4 Hz, CH), 4.35 (1H, dd, J =11.9, 3.6 Hz, H-6), 4.25 (1H, ddd, J = 6.6, 6.6, <1
Hz, H-5), 4.14 (1H, dd, J = 11.9, 2.1 Hz, H-6’), 3.79 (3H, s, OCH3), 2.23 (3H, s,
NHCOCH3); 2.10, 2.07, 2.06, 2.00 (4 x 3H, s, OAc), 1.46 (3H, d, J = 6.4 Hz,
CH(CH3)); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 173.1, 171.3, 171.0, 170.7 (CO), 170.5
(COOCH3), 168.9 (N-HCOCH3), 166.7 (-CONHCH2-), 83.9 (C-1), 69.2, 68.9, 67.4
(2) (C-2-től C-5-ig), 60.8 (C-6), 52.8 (OCH3), 48.9 (CH), 24.0 (NHCOCH3), 20.9,
20.6, (2), 20.5 (CH3), 18.4 (CH(CH3));3JH-2,CONHCH2COOCH3= 6.4 Hz; Analízis
C21H30N2O13 (518.45) Számított: C: 49.90, H: 5.72, N: 5.60. Talált: C: 49.63, H:
5.56, N: 5.44.

N-[(2,3,4,6-tetra-O-acetil-1-Z-glicilamido-1-dezoxi-α-D-galaktopiranozil)kar-
bonil]glicin-metilészter (N-(3,4,5,7-tetra-O-acetil-2-Z-glicilamido-2-dezoxi-β-
D-galakto-hept-2-ulopiranozonoil)glicin-metilészter) (228): 226-t (0.04 g, 0.06
mmol) oldunk CH2Cl2-ban (1 mL), 1 ekv. CF3COOH-t és 2 ekv. vizet adunk hozzá.
Az elegyet szobahőmérsékleten kevertetjük a kiindulási anyag elreagálásáig (VRK,
etil acetát-hexán, 5 : 1). A reakció lejátszódása után az elegyet higítjuk CH2Cl2-al
és mossuk telített vizes NaHCO3-al (2 x 5 mL), vízzel (5 mL), szárítjuk MgSO4-on.
Az oldatot vákuumban bepároljuk és a kapott nyersterméket
oszlopkromatográfiával tisztítjuk (eluens: etil acetát-metanol, 9 : 1). Kitermelés:
0.01 g, (27 %); (egy lépésben a 175-ből 51 %); szintelen szirup; ; [α]D =+58.0 (c
0.160, CHCl3); Rf=0.13 (etil acetát-hexán, 5 : 1); 1H NMR (CDCl3): δ (ppm): 7.38-
7.32 (5H, m, Ph), 7.30 (1H, s, NH), 7.18 (1H, s, NH), 5.51 (1H, s, NH), 5.46 (1H,
d, J=10.6 Hz, H-2), 5.44 (1H, dd, J=3.4, <1 Hz, H-4), 5.19 (1H, dd, J=10.6, 3.4 Hz,
H-3), 5.12-5.08 (2H, m, CH2), 4.29-3.86 (5H, m, H-5, H-6, H-6’, CH2), 3.77 (3H, s,
OCH3), 2.20, 2.06, 2.05, 1.95 (4 x 3H, s, OAc); 13C NMR (CDCl3): δ (ppm): 170.6,
170.2, 170, 169.9 (2), 169.5, 168.8, 168.7 (COOCH3, -NHCOCH2-, -NHCOO-,
CO), 166.7 (-CONCH2-), 3JH-2,CONHCH2COOCH3= 4.9 Hz; 156.8 (-COOCH2Ph), 133.0-
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128.6 (aromás), 83.8 (C-1), 69.2, 68.5, 67.1 (2) (C-2-től C-5-ig), 67.1 (CH2), 65.6
(CH2), 60.8 (C-6), 52.4 (OCH3), 41.4 (2) (CH2), 20.6 (6), 20.5 (2) (CH3); Analízis
C28H35N3O15 (653.60) Számított: C: 51.46, H: 5.40, N: 6.43. Talált: C: 51.65, H:
5.56, N: 6.72.
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5. Összefoglalás

Dolgozatom témája szelektív szintézisutak kidolgozása anomer α-aminosavat

tartalmazó peptidek előállítására. 

Elsőként per-O-acilezett 2,6-anhidro-aldonsav-észtereket (terc-butil,

pentaklórfenil, 2,2,2-triklóretil) és -kloridokat állítottunk elő az irodalomban ismert

módszerekkel a megfelelő, D-glicero-D-gulo és D-glicero-L-manno konfigurációjú

2,6-anhidro-aldonsavakból (C-(β-D-glükopiranozil)- és -(β-D-galaktopiranozil)-

hangyasavakból). A 147, 149, 150 N-(per-O-acil-2,6-anhidro-aldonoil)glicin

metilésztereket D-glüko és D-galakto konfigurációban a 137, 141, 145

aktívészterekből glicin metilészterrel végzett kapcsolással sikerült megkapnunk. 

Vizsgáltuk a 2,6-anhidro-aldonsav származékok brómozását az anomer

centrumon (a 2-es szénatomon). A brómozásra a hagyományosan alkalmazott

módszerek (a: Br2, absz. CCl4, hν, reflux; b: NBS, AIBN, absz. CCl4, reflux)

mellett új eljárásokat is kidolgoztunk (d: Na2S2O4-KBrO3, CH2Cl2-H2O, 20 oC; e:

Na2S2O4-KBrO3, PhCF3-H2O, 20 oC; f: Br2, PhCF3, hν, K2CO3, reflux), amivel

célunk a szénhidrátok gyökös brómozási reakcióiban a CCl4 használatának

elkerülése volt. Megállapítottuk, hogy az új módszerekkel a brómozott szénhidrát

származékok a korábbi eljárásokkal összevethetően, jó hozammal előállíthatók. A

d eljárást kiterjesztettük a 2,6-anhidro-aldonsav-tioamidok brómozására, mely

reakciókban jó hozammal a megfelelő 3,5-bisz-β-D-glikopiranozil-1,2,4-

tiadiazolokat kaptuk (164-167). 

A 2,6-anhidro-aldonsav-észterek, -kloridok és glicinamid származékok

brómozását az a, b és d módszerekkel végeztük el. A 153, 173, 174 brómozott

aktívésztereket jó hozammal, tisztán izoláltuk valamennyi konfigurációban,

szemben a terc-butil-észterek bromidjaival (168, 169), melyeket kis stabilitásuk

miatt nem izoláltunk. A 170-172 brómozott triklóretil-észterek minden esetben

valamilyen melléktermékkel együtt keletkeztek. A 139 savklorid reakciójában a b
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körülmények alkalmazásával a 176 brómozott savklorid képződött, melyet nem

izoláltunk kis stabilitása miatt. A 147 D-galakto glicinamid származékot az a és b

reakciókörülmények között brómozva bomlást tapasztaltunk, míg a d módszerrel a

7 2-bróm-2-dezoxi-ulozonamid keletkezett. Ezt a két hasonló reaktivitású kapto-

datív centrum (C-1, glicin CH2) jelenlétével magyarázzuk. A 175, 177, 178

brómozott glicinamid származékokat a 153, 173, 174 brómozott aktívészterekből

glicin-metilészterrel végzett kapcsolással sikerült előállítani. Valamennyi

brómszármazékban a bróm az anomer centrumon axiális helyzetben található.

A 2-azido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonsav származékokat NaN3-al végzett

szubsztitúcióval kaptuk az előbbi bromidokból. Az aktívészterek kivételével,

melyek ilyen körülmények között bomlottak, valamennyi azidot (179-186) jó

hozammal izoláltuk. E vegyületekben az azid ekvatoriális térállású. A 176

brómozott savkloridból NaN3-al a 197 2-azido-2-dezoxi-ulozonsav-azid

keletkezett, melyben az azid axiális helyzetű. Ebből a 199 azido-glicinamid

származékhoz, a 184 vegyület epimerjéhez jutottunk glicin-metilészterrel végzett

szubsztitúcióval. A 197 azid hidrolízise a 198 azidosavat eredményezte. A 198

azidosav epimerjének előállítása céljából a 181 2-azido-2-dezoxi-ulozonsav

triklóretil-észterének hasítását vizsgáltuk. Az irodalmi Zn/AcOH használatakor a

191 aminosav anomer elegye keletkezett. Ha Zn/N-metil-imidazol/EtOAc

körülményeket alkalmaztunk, az azid nem redukálódott, és a 192 azido-ulozonsav,

a 198 epimerje képződött. Ez utóbbi eljárás kiterjesztésével új módszert dolgoztunk

ki 2,2,2-triklóretil-észterek, -karbonátok, és -karbamátok szelektív eltávolítására

azid, kettős kötés, nitro-, fenacil- és terc-butil csoportok mellett. 

A 187, 188 azido-metilésztereket és a 184-186 azido-glicinamidokat

katalitikusan hidrogéneztük, mely során a megfelelő amino származékok anomerjei

(200-204) keletkeztek. A 200 és a 203 amino-metilészterek anomer egyensúlyi

elegyében az axiális amin van túlsúlyban mind a két konfigurációban. 

A 200β illetve a frissen készített 203αβ amino-metilészterek acilezése acetil-

kloriddal piridinben a megfelelő 205αβ és 206αβ amidok anomer keverékét adta.
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A 188 benzoilezett azido-metilésztert Me3P-al, majd különböző mennyiségű

acetil-kloriddal reagáltatva (Staudinger-körülmények) -20-85 oC hőmérsékleteken a

207 acil-triazén, illetve a 206α és 206β amidok eltérő arányú keverékeit kaptuk. 

A 10 2-bróm-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonamidból ezüstsók jelenlétében

előállítottuk a 208-210 2-acilamido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozononitrileket, ahol

valamennyi esetben csak az axiális orientációjú amid keletkezett (Ritter-reakció). E

vegyületekben a nitril csoport TiCl4 által katalizált vízaddíciója a 211-213 2-

acilamido-2-dezoxi-ald-2-ulopiranozonamidokat adta az anomer konfiguráció

megtartásával. A 211-213 ulozonamidok NO2-al nitrozálva elbomlottak. Az analóg

96 ulozononitril esetében TFA jelenlétében végzett hidrolízis során a várt

ulozonsav helyett amid képződést és anomerizációt tapasztaltunk. A 96-ot NaOMe

katalizálta MeOH addíció (Pinner-reakció), majd savkatalizált hidrolízis révén a

217 metilészterré alakítottuk át. Ebből ecetsavanhidriddel végzett acetilezéssel a

korábban más úton előállított 200α vegyülettel azonos anyaghoz jutottunk. Ez az út

tehát lehetővé teszi a karboxil csoport kialakítását az anomer konfiguráció

megőrzésével.

A 184 azido-glicinamid reakciója Staudinger-körülmények között

ecetsavanhidriddel, illetve terc-butoxikarbonil-L-alaninnal (Boc-Ala-OH) a β-

anomer konfigurációjú 219 dipeptidet és a 218 tripeptidet adta, melyeket közepes

hozammal izoláltunk. 

A Ritter-reakciót a 7 brómozott amidra nitrometánban AgOTf promotor és

feleslegben lévő N-(benziloxikarbonil)-2-aminoacetonitril jelenlétében alkalmazva

a 220 nitril keletkezett, melyet a Pinner-reakcióval az α-anomer konfigurációjú 223

dipeptiddé alakítottunk. 

A 175 és a 175a brómozott glicin és alanin származékból Ritter-

körülmények között acetonitrillel illetve N-(benziloxikarbonil)-2-

aminoacetonitrillel Ag2CO3 jelenlétében a 224, 225 és 226 spiro-oxazolinok

keletkeztek. A 224 és 226 spiro-oxazolinok trifluorecetsav jelenlétében végzett

hidrolitikus gyűrűfelnyitása a β-anomer konfigurációjú N-szubsztiuenst tartalmazó
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219 dipeptidet, illetve a 228 tripeptidet eredményezte, ami a gyűrűnyitás során

fellépő anomerizációra utal. Ennek elkerülésére a 225 vegyületet ecetsav

jelenlétében reagáltattuk, azonban itt is a β-anomer konfigurációjú N-terminális

részt tartalmazó dipeptid (227) keletkezett. A 224 spiro-oxazolin gyűrűjének

felnyitását enyhén bázisos (Na2CO3, CH2Cl2-dioxán 1 : 1) illetve semleges (vizes

CH2Cl2) körülmények között is elvégeztük, de egy hónap elteltével sem

tapasztaltunk jelentős mértékű átalakulást egyik reakcióban sem. 
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6. Summary

This work describes the elaboration of selective synthetic routes for the

preparation of peptides incorporating anomeric α-amino acids. 

First we synthesised per-O-acylated esters (tert-butyl, pentachlorophenyl,

2,2,2-trichloroethyl) and chlorides from the corresponding 2,6-anhydro-aldonic

acids of D-glycero-D-gulo and D-glycero-L-manno configurations (C-(β-D-

glucopyranosyl)- and C-(β-D-galactopyranosyl)formic acids) according to

literature methods. N-(per-O-Acyl-2,6-anhydro-aldonoyl)glycine methylesters of

D-gluco and D-galacto configuration (147, 149, 150) were obtained from active

esters 137, 141, 145, respectively, by coupling with glicine methylester.

We investigated the bromination of the 2,6-anhydro-aldonic acid derivatives at

the anomeric position (C-2 carbon). Besides the use of conventional methods (a:

Br2, abs. CCl4, hν, reflux; b: NBS, AIBN, abs. CCl4, reflux) we worked out new

procedures (d: Na2S2O4-KBrO3, CH2Cl2-H2O, 20 oC; e: Na2S2O4-KBrO3, PhCF3-

H2O, 20 oC; f: Br2, PhCF3, hν, K2CO3, reflux; g: NBS, AIBN, CH2Cl2-H2O, hν,

reflux), with the aim of avoiding the use of CCl4 in radical-mediated bromination

reactions of carbohydrates. It was established that with the new methods the

brominated carbohydrate derivatives could be prepared in similarly good yield as

with the earlier procedures. Procedure d was extended for the bromination of 2,6-

anhydro-aldonic thioamides, in which reactions the corresponding 3,5-bis-β-D-

glycopyranosyl-thiodiazoles 164-167 were formed.

The bromination of 2,6-anhydro-aldonic acid esters, -chlorides and

glycinamide derivatives was carried out with methods a, b and d. We isolated

brominated active esters 153, 173, 174 in good yield and pure state in each

configuration, in contrast to the less stable bromides of tert-butylesters 168, 169,

which were not isolated. Brominated trichloroethylesters 170-172 were formed

together with a minor byproduct in every case. Under conditions b acid chloride
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139 gave brominated acid-chloride 176 which was not isolated because of its low

stability. During brominations of D-galacto configured glycinamide derivative 147

under conditions a and b decomposition was observed, but with method d 2-

bromo-2-deoxy-ulosonamide 7 was formed. We explained that with the presence of

two similarly reactive capto-dative centres (C-1, glycine CH2). Brominated

glycineamides 175, 177, 178 were obtained from brominated active esters 153,

173, 174 by coupling with glycine methylester. In these compounds the bromine is

in an axial position at the anomeric center. 

The 2-azido-2-deoxy-ald-2-ulopyranosonic acid derivatives were prepared

from the above bromides by azide substitution with NaN3. Except for the active

esters, which decomposed under these conditions, we isolated each azide (179-186)

in good yield. In these compounds the azide is in an equatorial position. From

brominated acid chloride 176 2-azido-2-deoxy-ulosonic acid azide 197 was formed

with NaN3, containing the azide function in an axial position. From this compound

azido glicine derivative 199, the epimer of 184, was obtained by substitution with

glycine methyl ester. The hydrolysis of azido acid chloride 197 resulted in azido

acid 198. To obtain the epimer of 198 we investigated the cleavage of 2-azido-2-

deoxy-ulosonic acid trichloroethylester 181. Using conventional Zn/AcOH a

mixture of anomers of amino acid 191 was formed. On using Zn/N-methyl-

imidazole/EtOAc conditions the azide was not reduced, and ulosonic acid 192, the

epimer of 198, was formed. We developed a new method by the extension of the

latter procedure for the selective removal of 2,2,2-trichloroethylesters, -carbonates

and -carbamates in the presence of azide, double bond, nitro-, phenacyl- and tert-

butyl groups. 

Catalytic hydrogenation of azido methylesters 187, 188 and azido

glycineamides 184-186 resulted in anomeric mixtures of the corresponding amino

derivatives 200-204. We observed that in the anomeric equilibrium mixture of 200

and 203 amino methylesters the axial amine predominated in both configurations. 
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Acetylation of 200β and the freshly prepared 203αβ amino methylesters with

acetyl chloride in pyridine gave mixtures of the corresponding 205αβ and 206αβ

amides, respectively. Reaction of benzoylated azido methylester 188 with Me3P,

followed by various amounts of acetyl chloride (Staudinger-conditions) at -20-85
oC, gave acyl triazene 207 and amides 206α and 206β in different ratios. 

Starting from 2-bromo-2-deoxy-ald-2-ulopyranosonamide 10 in the presence of

silver salts we synthesised 2-acylamido-2-deoxy-ald-2-ulopyranosonitriles 208-

210, exhibiting the amide function in an axial position (Ritter-reaction). In these

compounds the TiCl4 catalysed addition of water to the nitrile group gave 2-

acylamido-2-deoxy-ald-2-ulopyranosonamides 211-213 with the preservation of

the anomeric configuration. Amides 211-213 decomposed by nitrosation with NO2.

In the case of the analogous ulosononitrile 96, which was hydrolysed in the

presence of TFA, the formation of ulosonamide and anomerisation was observed

instead of the expected carboxylic acid of retained configuration. Compound 96

was transformed into the corresponding methylester 217 by NaOMe catalysed

addition of methanol (Pinner-reaction), followed by acid catalysed hydrolysis.

Acetylation of 217 led to 200α prepared earlier in another way. Thus, this sequence

makes possible the formation of a carboxyl group at the anomeric centre with the

preservation of the anomeric configuration. 

The reaction of azido glicineamide 184 with acetic anhydride and tert-

butoxycarbonyl-L-alanine (BOC-ala-OH) under Staudinger conditions gave

moderate yields for dipeptide 219 and tripeptide 218 possessing β-anomeric

configuration. 

Applying the Ritter-reaction for brominated amide 7 in nitromethane in the

presence of AgOTf promotor and an excess of N-(benzyloxycarbonyl)-2-

aminoacetonitrile nitrile 220 was formed, which was transformed by a Pinner-

reaction into dipeptide 223 possessing α-anomeric configuration. 

From brominated glicine and alanine derivatives 175 and 175a under Ritter-

conditions with acetonitrile and N-(benzyloxycarbonyl)-2-aminoacetonitrile in the
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presence of Ag2CO3 spiro-oxazolines 224-226 were formed. The ring opening of

spiro-oxazolines 224 and 226 in the presence of TFA led to dipeptide 219 and

tripeptide 228, respectively. These contain the nitrogen substituent in β-anomeric

configuration, which indicates an anomerisation during the ring opening. To avoid

the anomerisation oxazoline 225 was reacted with acetic acid in CH2Cl2 to give

dipeptide 227, which had again β-anomeric configuration. In trials for the ring

opening of 224 under neutral (aqueous CH2Cl2) and slightly basic (Na2CO3,

CH2Cl2-dioxan 1 : 1) conditions no reaction was observed even after one month. 
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NBS N-brómszukcinimid
AIBN azo-bisz-izobutironitril
TBDMS terc-butil-dimetilszilil
TBDMSOTf terc-butil-dimetilszilil-trifluormetánszulfonát
DMAP dimetilaminopiridin
[LiN(SiMe3)2] litium-bisz(trimetilszilil)amid
TMSOTf trimetilszilil-trifluormetánszulfonát
LiCH2COOtBu litium-terc-butil acetát
MALDI-TOF mátrix indukált lézer deszorpció és ionizáció-repülés idő
HMPT hexametil-foszforsavtriamid
HOBt hidroxibenztriazol
TMSN3 trimetilszililazid
THF tetrahidrofurán
KNCO káliumizocianát
KOtBu kálium-terc-butilát
PMB-N=C=O 4-metoxibenzilizotiocianát
Me3P, Bu3P, PPh3 trimetil-,tributil-,trifenilfoszfin
Bz2O2 benzoilperoxid
DCC diciklohexilkarbodiimid
p-TSOH para-toluolszulfonsav
CSA kámforszulfonsav
NMR mag-mágneses-rezonancia
s szinglet
m multiplet
t triplet
MIM N-metilimidazol
Gly glicin
Ala alanin
BOC terc-butoxikarbonil
Z benziloxikarbonil
SN2 bimolekulás nukleofil szubsztitúció
TFA trifluorecetsav
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