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1. Bevezetés

A szénhidratok nélkiilozhetetlenek az emberi szervezet szamara, hiszen elégetésiikkel
elsésorban energiat nyeriink, raktarozott formdjuk gyorsan mozgosithato tartalékka alakul, de
emellett részt vesznek szervezetlink felépitésében is. A ndvényekben, fotoszintézisben is
fontos szerepiik van. Vazanyagként is hasznosulnak (celluldz, kitin). Polinukleotidok (DNS ¢és
RNS) alkotoelemeiként a genetikai informacié hordozoéi. Az utdbbi néhany évtizedben valt
ismertté, hogy a szénhidratok kiilonbozé konjugatumai az ugynevezett glikopeptidek,
glikolipidek és glikoproteinek az €16 sejtek feliiletén gondoskodnak a sejtadhéziorol (tapadas),
részt vesznek a sejtosztodas gatlasaban, szerepiik van a virusok, baktériumok €s hormonok
valamint toxinok sejten valé megkotédésében, és iranyitjak az immunvalaszt.'™ Szerepiik van
az ivarsejtek egymadsra talalasdban is. A poliszacharidokat mar évtizedek 6ta hasznaljak
kiilonboz6 ipari alkalmazasokban, gyogyszerek eldallitasaban (Fondaparinux, Idraparinux), 4j
eljarasok, fejlesztések teszik Oket széles korti kutatds targyavd. A szénhidratok altal
kozvetitett, biomolekulak kozotti kommunikacio, glikoprotein kutatds és fejlesztés, illetve
oligo- ¢és poliszacharidok immunitasbeli szerepének kutatdsa mind-mind igen gyorsan fejlodo
aga a glikobiologianak.?

A glikokonjugatumok fontos szerepet tdltenek be a daganatos betegségek
kialakuldsaban 1is, hiszen rékos sejtek esetében a szénhidrat rész szerkezete kiilonbozik a
normalis sejtek felszini szénhidrat szerkezetétdl. Ezeket Osszefoglaloan tumorhoz kotott
antigéneknek neveziink (tumor-associated antigens).* Ezen komplexek izolalasa természetes
forrasokbodl igen nehéz a mikroheterogenitasnak koszonhetden, ezért nagy mennyiségben

trténé szintézisiikre igen komoly eréfeszitések torténtek és torténnek.’

Az MTA-DE Szénhidratkémiai kutatocsoportban régdta folyd kutatdsok zajlanak
glikokonjugatumok szénhidrat részeinek szintézisére. Ezekbe a kutatdsokba bekapcsolodva
szulfonsav tartalmi szialil Le® analog vegyiiletek eldallitasaba kezdtem, illetve mellette
tanulmanyoztam egy 11j acetal véddcsoport kémiai tulajdonsagait is. Az értekezés témajat ezen

két teriilet eredményei adjak.



2. Irodalmi attekintés

2.1. Szelektinek

A szelektinek fehérjék, az adhézids molekuldk csalddjaba tartoznak. Neviiket szelektiv
tulajdonsagaikrol és a kozos lektin doménrdl kaptak.® Harom kiilonboz6 szelektint ismeriink.
Az E-szelektin aktivalt epithelialis sejteken, az L-szelektin aktivalt leukocitakon, mig a P-
szelektin trombocitakon és endotél sejtek feliiletén talalhat6.”"!

Szoveti sériilések helyrehozatalanal illetve kiilonb6z0 mikrobidlis fertdzéseknél
jatszanak kulcsfontossagu szerepet a leukocitdk, amelyek biologiai szigndl hatdsara a
vérarambol bonyolult kaszkad folyamatok soran jutnak el a megfeleld rendeltetési helytikre.
Ez a szervezet természetes valaszreakcidja. Sajnos ez a folyamat koros elvaltozasokat is
okozhat. Az asztma, a pikkelysomor, rheumatoid arthritis, a stressz okozta tiidéelégtelenség
(ARDS), a lupus vulgaris, a rak, a szeptikus sokk, iziileti gyulladds vagy a reperfuzios
szindroma is mind limfocita-endotél kapcsolaton alapulnak.'? Ezen betegségek gyogyitasat
lehetne elérni a kaszkad folyamat kezdeti 1épéseinek a gatlasaval, amely fehérje-szénhidrat
kolesonhatason alapul. A szelektin inhibitorok kutatdsa a sejtadhézié 4ltal kozvetitett, az
elébbiekben felsorolt betegségek patomechanizmusaban szerepld adhézids molekuldknak a
gatlasan alapszik.

A szelektinek természetes szénhidrat ligandumai a szialil Lewis” (sLe®) és regioizomer
parja a szialil Lewis® (sLe®), amelyek kozvetett modon szerepet jatszanak a sejtek
hapténb8l ered, amelyet késSbb neveztek at, mint a sLe® regioizomerjét.'*"> A két
tetraszacharid a legjobb ligandjai a P- illetve E-szelektineknek, de gyengébben az L-

16-18 - . ,
k. Ezenkiviil a sLe® és sLe® un. ’tumor marker’-ek, amelyek a

szelektinhez is kdtddne
malignus sejtekhez kapcsolodo reakcid soran képzddnek. A vérben, vagy mas testnedvben
1évé anyagok, amelyek azt jelzik, hogy az illetd személy rdkos. A sLe* és sLe® tehat
megtalalhato tobb rosszindulatu daganatos megbetegedésekben, mint példaul hasnyalmirigy-
illetve gyomorrdk. A CA19-9 antitest, amely megkéti a sLe” tetraszacharidot, az egyik

legjobb ismert rak diagnosztizalasi modszer alkotoeleme. '



2.2.  Szulfonsav funkcié kialakitasanak lehetéségei'

A természetben eléfordulod szulfonsav tartalmi szénhidratok szama igen korlatozott. A
szulfokvinovozil-diacilglicerolok az egyetlen eddig ismert képviseldi, amelyet fotoszintetizald

organizmusokban, algikban, szivacsokban talalhatunk meg.***

Ezen vegytiletek a szintetikus
kémia érdeklédésének centrumaban alltak a 90-es évek elso felében, mert antikarcinogén,
antivirdlis ¢és anti-HIV hatast mutattak.”® A  szulfokvinovozil-mono- (SQMG) és
diacilglicerolok (SQDG) erds inhibitorai az eukaridta DNS polimeraz a és b-nek (1. abra).**%
Rékellenes hatasuak, illetve P-szelektin receptort gatlo*® hatassal is rendelkeznek. Szamos

’ r ISR r ‘ ;o 71, 27,2
szarmazék szintézisét kutatok mar megvaldsitottak. >’

SOzH
0 R, R'= alkil
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A
Hc|;—o o R
i A
0
Rl

1. abra

A szulfonsavat tartalmazo molekulak eléallitasara iranyuld kutatasaink {6 kérdése, hogy
ezek a bioldgiailag aktiv kénsavészter tartalmi szénhidratok helyettesithetoek-e cukor-
szulfonsavakkal, azaz cukor-O-SO;Na helyettesitheté-e cukor-SO;Na-al, illetve cukor-CH,-
SOs;Na-al. Ha szerkezetileg 6sszehasonlitjuk dket kitiinik, hogy a szulfat-észterek és a cukor-
metilén-szulfonsavak kozott bioizosztéria viszony all fenn, ami a megfeleld bioldgiai hatas
elérésének egyik fontos kritériuma a gyogyszerkutatdsban. A cukor-szulfonsavakra és a
cukor-metilén-szulfonsavak szintézisére alig taldlunk irodalmi példat. A Debreceni Egyetem
Szénhidratkémiai Kutatocsoportja torekszik altalanos modszerek kidolgozasara ezen a

kutatasi tertileten.



2.2.1. 1,2-tiocsoport vandorlas

Savérzékeny tioglikozidok (p-metoxi-benzil-S-, naftil-2-metil-S-, tritil-S-) segitségével,
foleg a-manno- és [-gliiko-tiotritil szarmazékok esetében végrehajtott intramolekularis 1,2-
tiocsoport vandorldssal, majd az ezt kovetd Oxonnal (monoperszulfat reagens,
KHSOs*KHSO4*K,S04) torténd oxidacidjukkal sikeriilt 2-szulfonsavakat eldallitani (2.

a'lbra).zg'31

OMs
R — OMe
—_—
STr SO3”
SO3”
&OME —
e
—_—
STr
OMe

2. abra

2.2.2. Sa2 nukleofil szubsztitucio

Robina és munkatarsai’” altal kidolgozott modszer alapjan Liptak és munkatérsai is
parcidlisan benzilezett, metil-a-D-gliiko- ¢és metil-a-D-galaktopiranozidok trifluormetan-
szulfonil szarmazékaibol Sn2 nukleofil szubsztitucids reakcioval, KSAc-ot alkalmazva
nukleofil dgensként, majd ezt kdvetd Oxonos, vagy savas H,O,-os oxidacioval sikeriilt 4-C-

és 6-C szulfonsavakat™ el6allitani (3. 4bra).

OTf
/W A WL —"
RO
2. oxone
SO3Na
3. abra



2.2.3. Anomer C-szulfonsavak szintézise

Anomer C-szulfonsavak is eldallithatok védett 1-tioacetdtokbol Oxonos vagy H,O,-o0s

oxidacioval (4. abra).**

_Q
RO//A\,L H,0, RO/A’L
—_—

4. abra R= benzil-, vagy acetil-

2.2.4. Karbanion addicio

Szulfonsavak keletkeznek, ha perbenzilezett aldonsav-laktonokra etilmetanszulfonsav

karbaniont addiciondlunk. [-Etilszulfonil-o-D-hept-2-ulozok  keletkeznek, amelyeket
tioalkoholokkal kezelve tioglikozil donorokka alakithatoak,® amelyek kiilonbozé tiofil

prométerek jelenlétében kivaléd glikozilez$ gensek (5. abra).*
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5. abra R= benzil

2.2.5. Gyokos addicio

Cukor exometilén szarmazékok gyokkatalizalt, anti-Markovnyikov tipust reakcidiban

s

nyerhetiink (6. 4bra).””®
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6. abra R= benzil



2.3.  Oligoszacharid szintézis

2.3.1. A glikozidos kotés kialakitasa

Az oligoszacharid szintézis alapja a glikozidos kotés kialakitasa, amely igen Osszetett
kémiai feladat. Két polifunkcios molekulat kell glikozidos kotéssel nukleofil szubsztitiucios
reakcioban a kivant modon Osszekapcsolni, ennek érdekében megfeleléen védett akceptor €s
donor sziikséges. Egyrészrél hatékonyan aktivalhatdo donort kell kifejleszteni, amellyel a
glikozidos kotés kivant sztereokémidja elérhetd, masrészrél a regioszelektivitas biztositasa az
akceptor alkalmas védésével torténhet. Az alkalmazni kivant véddcsoportok kivalasztasakor
fontos szempont, hogy konnyen eltavolithatdak legyenek a glikozidos kotés hasadasa nélkdil.

A glikozil donor anomer hidroxiljanak aktivalasa megfeleld tavozod csoport és
reakciokoriilmény alkalmazéasaval érhetd el. A sztereoszelektivitds biztositdsa nem egyszeri
feladat, amit tobb tényezd is befolyasolhat (tdvozd csoport jellege, C-2 szubsztituens, a
promoter, reakciokorilmények). A regioszelektivitds konnyen biztosithato ha a glikozil
akceptor hidroxil csoportjait megfelelé véddcsoporttal latjuk el a glikozilezni kivant OH
csoport kivételével. A donor molekula hidroxil csoportjait alkalmas modon szintén védeni
kell.

Az anomer centrum ¢és a szomszédos szénatomon 1évl szubsztituens kapcsolatat
tekintve a glikozidos kotés két nagy csoportra bonthato. Az egyik az 1,2-transz glikozidok, a
masik az 1,2-cisz glikozidok csoportja. Az eldbbihez tartoznak példaul a B-D-gliiko-, B-D-
galakto-, a-L-fuko- és B-D-arabinopiranozidok, amelyekre a munkam soran talalunk példéakat.
Az utobbihoz tartoznak példaul az a-D-gliikko- vagy B-D-mannopiranozidok.

1,2-transz glikozidok kialakitdsaban kiilondsen nagy szerepe van a C-2-es helyzetii
szubsztituensnek. Attol fiiggden, hogy a tdvozo csoport helyén a donor molekulaban kialakult
karbokationt mennyire stabilizalja, illetve fedi le sztérikusan, igy a vele ellentétes oldalrol tud

csak az akceptor tamadni az anomer C atomon (7. abra).
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7. abra PG = protecting group (véddcsoport), LG = leaving group (tavozé csoport),
NG = neighbouring group (szomszéd csoport, pl. acil csoport)

1,2-cisz glikozidok kialakitdsdban mar olyan C-2 helyzetli csoportokat hasznalnak,
amelyek nem résztvevd csoportok, és ebben az esetben az a-glikozidos kotés kialakulasa
kedvezményezett az anomer effektus miatt (7. abra).

A dolgozat kovetkezd fejezete kiilonbozd glikozilezési moddszerekrdl szamol be,
amelynek irodalma igen széles, nagy hangsulyt fektetve a kisérleti munkéban is

felhasznaltakra, a teljesség igénye nélkdil.

2.3.2. Glikozidok szintézise glikozil-bromidok felhasznalasaval

A glikozil-bromidok kémiai sajatsadgai a kezdetektdl napjainkig is meghatarozova teszik
ezeket a glikozil-donorokat az oligoszacharidok szintézisében.

Szomszédcsoport részvétellel 1,2-transz glikozidokat lehet felépiteni az tgynevezett
Koenigs-Knorr®® féle glikozilezési modszerrel, amelyek soran kiilonboz6 nehézfémsokat
alkalmaznak promoterként, ezek foleg eziist- és higanysc')k.40 Manapsag leggyakrabban
hasznalt promoterek az AgClO,,* illetve az AgOTf.** Elterjedten alkalmazzak a Hg(CN),-ot
is, Helferich koriilmények® kozott. Az 1,2-cisz glikozidok eldallitisa soran heterogén
katalizatort alkalmaznak, amely lefedi az a oldalt, és igy B glikozidok nyerhetdk, mint példaul
a B-D-mannopiranozidok eléallitisakor. Erre alkalmas promoterek az eziist-szilikatok,** eziist-
zeolitok.**® Az in-situ anomerizacios modszer*”*® 1ényege, hogy az a-glikozil-bromidokbol a
reaktivabb B-glikozil-bromid allithat6 eld, amely Sy2 tipusu reakcidban szolgaltatja kivalod

sztereoszelektivitassal a megfeleld glikozidokat.



2.3.3. Tioglikozidok

A tioglikozid donorokat igen elterjedten hasznaljdk oligoszacharidok szintézisében,
koszonhetden igen jo stabilitdsanak, ¢és szelektiv aktivalasanak. Nagyon sok kémiai
manipuldcié utdn intakt marad, utalva akceptor sajatsagaira is. A tioglikozidokat altalaban
1,2-transz acetatbol kiilonbozo tiolokkal Lewis-sav (BF3; OEt,, TMSOTT, stb.) jelenlétében
nyerhetjiik, s6t szintézisiiket glikozil-halogenidekbdl és glikozil-trikloracetimidatokbol is
megvalosithatjuk. Aktivalasa szoft elektrofil reagensekkel (kiemelve NIS-TMSOT{"), enyhe
koriilmények kozott kivitelezhetd, szulfonium ion intermedieren keresztiil, amely jo tavozo

csoport, és igy megadja a lehetéséget a kiilonféle O-glikozidok szintézisére (8. abra).”!
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8. abra E= elektrofil reagens

2.3.4. Mikrohullamu aktivalas oligoszacharidszintézisben

A mikrohulldmu aktivalast 1986 utin kezdték el szélesebb korben alkalmazni a
preparativ kémiaban,”* amelyet eleinte reakciok melegitésére hasznaltak.” Az elmult par
évben bontakozott ki igazan ez a technika ezen a teriileten. Tanulmanyoztdk kiilonféle
glikozilezési reakciokban, a Fischer-féle glikozilezéstdl kezdve,”* oxazolin donorral vald
glikozilezésen keresztiil,” aminosavak glikozilezéséig,*® és ezen kiviil szamos egyéb példat is
olvashatunk az irodalomban.””® Alacsony hémérsékleten kivitelezett glikozilezésrél mar

beszamoltak,”' és a technika is adott mar hozza,*® amely igen biztat6 j6v6 elé néz.

2.3.5. Oligoszacharid szintézisstratégiak

Az oligoszacharidok szintézisében a felépitd monoszacharid egységek polifunkcios
voltabol adddodan, a monoszacharidok dsszekapcsolasa gondos eldtervezést igényel. Tudnunk
kell a monoszacharidok sorrendjét, a gylrliméretét, a kapcsolédas helyét és az anomer
centrum sztereokémiajat ahhoz, hogy a megfeleld oligoszacharidot allitsuk eld. Az

oligoszacharidokat felépitd egységek Osszekapcsoldsa foleg 1épésenként és blokkszintézissel,



de kétszintli glikozilezéssel, kemoszelektiv glikozilezéssel és ortogonalis modszerrel is

torténhet.

2.3.5.1. Lépésenkénti glikozilezés

Ennél a moddszernél elészor a redukald végi monoszacharid akceptort kapcsoljuk a
monoszacharid donorral, és kapjuk a megfeleld diszacharidot. Ezutan a megfeleld pozicidban,
az ideiglenes véddcesoport eltavolitasa utan, a szabad hidroxil csoportot tartalmazé diszacharid
akceptort kapcsoljuk a kdvetkezé6 monoszacharid donorral, és igy tovabb, mig a megfeleld
hosszusagu oligoszacharidot kapjuk. Végiil a permanens véddcsoportok eltavolitasa

eredményezi a célvegyiiletet.

2.3.5.2. Blokkszintézis

A blokkszintézis lényege, hogy a kivant oligoszacharidot kisebb oligoszacharid
egységekbol allitjuk eld olyan moédon, hogy a Iépésenkénti modszerben leirt stratégiat

kovetjiik, majd az egyik egységet donorként a masikat akceptorként alkalmazzuk.

2.4. Acetal védocsoport alkalmazasa a szénhidratkémiaban

Az 1,2- és 1,3-diolok hidroxil-csoportjanak egyidejli, regioszelektiv védelmére elég
gyakran acetal véddcsoportot alkalmaznak egyszeriisége, olcsdsdga, konnyli hozzaférhetdsége,
és nem toxikus reagensekkel torténd eléallitasa miatt.”> Leggyakrabban az izopropilidén-
acetal ¢és a benzilidén-acetal csoportokat hasznaljak, de elterjedt még a metoxibenzilidén-
acetal is.** Kevésbé hasznalt védScsoportok a difenilmetilén- és ciklohexilidén-acetalok.”® A
szililén-acetalok kozill a di-terc-butil-szililén® és a TIPDS® (1,3-(1,1,3,3-tetra-izopropil-
disziloxanilidén))-acetalokat lehetne emliteni. Ujabb lehetéségeket is kozoltek mar, a 2-naftil-
% illetve a 9-antracenilmetilén-acetalokat.”” A di-spiroketal (dispoke), ciklohexan-1,2-diacetal
(CDA) ¢és butan-1,2-diacetdl (BDA) szintén alkalmazhaté diol Véd(’icsoport.70 A
monohidroxilok védelmére alkalmazott Gn. vegyes metilén acetdlok, metoximetil (MOM),
benziloximetil (BOM) acetalok és tovabbi valtozataik, a szénhidratkémiaban egyre kevésbé

hasznalatosak, kdszonhetden az eldallitdsuk soran hasznalt toxikus reagenseknek.



2.4.1. Acetalok eloallitasa, eltavolitasa

Az acetalok eldallitdsa altaldnosan az oxo-vegyiilet és az alkohol savkatalizalt
kondenzacios reakcidjaval érhetd el (9. abra), és igy 1,3-dioxolan (6ttagh) illetve 1,3-dioxan
(hattagl) szarmazékokhoz juthatunk.”' Az oxo-vegyiiletek diaril-, dialkil-acetaljainak
savkatalizalt atacetalozasi reakcidja is elterjedten alkalmazott modszer. Bazikus koriilmények
koz6tt geminalis dihalogén szarmazékok és alkoholok reakcidjaval is nyerhetiink acetalokat.”
A savkatalizalt acetdlképzési reakciok egyensulyi folyamatok, amelyek termodinamikus

kontroll alatt allnak.

R
; Ry—OH Rz\ ORy
O + < /C\ + Hzo
R,—OH
R 4 R3 OR,
9. abra

Az acetal véddcsoport eltavolithatd savas hidrolizissel, katalitikus hidrogénezéssel,

illetve oxidativ koriilmények kozott.”

2.4.2. Acetalok reduktiv gyiiriinyitasa

A reduktiv gylriinyitdshoz sziikséges egy hidrid reagens és egy Lewis-sav (vagy
Brensted-sav), amelynek eredménye egy alkil/aril éter csoport és egy szabad hidroxil.”*"”
Elsoként a LiAlH4-AICl; reagenseket alkalmaztdk, amelyek kiilonbozé molaranya
kombinacidja alan (3/1 aranyban), klor-alan (1/1 aranyban), diklor-alan (1/3 aranyban)
reagenseket eredményez. A Lewis-sav erdsség ugyanebben a sorrendben nd, de a hidrid anion
donalas ezzel ellentétesen valtozik. Gorin és munkatarsai’®’’ hasznaltik elészor ezeket a
reagenseket cukoracetalok gyurlinyitasara.

Az 1,3-dioxéan gylrli esetében a 4-O-éter volt a fotermék, és a szelektivitds annal jobb

volt, min¢l nagyobb térkitoltésti csoport volt a 3-as pozicioban. Ezt a regioszelektivitast

Liptak és csoportja ismerte fel,”® és tanulméanyozta (10. 4bra).
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10. abra

Az 1,3-dioxolan gylirli esetében, amely diasztereomer forma,” a szelektivitds az
acetalos C konfiguracigjatol fligg. Exo-aril ekvatoridlis étert, és axialis hidroxilt (3 X szabaly),
mig az endo-aril axidlis étert, és ekvatoridlis hidroxilt eredményezett. Hatranya, hogy acil
véddcesoport mellett nem alkalmazhato6.

Késébb bevezettétk a NaCNBH;-HCI reagens kombinaciot (11. &bra),*® amelyet

81,82

tovabbfejlesztettek, ¢és  felhasznaltak oligoszacharid szintézisekben. Ellentétes

regioszelektivitast eredményezett (6-O-éter), és alkalmazhaté acil csoportok mellett is.

Ph§0 NaCNBH;/HCI/THF HB(;IO o
BnO 82% BnO
BnO BnO
OMe OMe
11. abra

83-88

Nemcsak 1) reagens kombinaciokat vezettek be, hanem 1j acetal véddcsoportokat is

eléallitottak. Ilyenek a 2-naftilmetilén-acetalok,* " illetve a 9-antracenilmetilén-acetalok (12.

abra).”
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exo, endo

12. abra

Ezen acetdlokra jellemz6 az erds UV elnyelés, foleg kristalyosak, és ugyantgy

bonthatéak kiilonb6z6 hidridekkel enyhébb koriillmények kozott a 3X szabalynak megfelelden.
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A szimmetrikus ketalok gylrlinyitdsa azonban mutat némi anomaliat. Teljesen védett
difenilmetilén illetve foleg 9-fluorenilidén-acetdlok gytriinyitdsa sordn elvész a

sztereoszelektivitas, mindkét regioizomer képzodik (13. abra).”
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R=OBn 1 1.22 R= OBn 1 4.97
OMe 1 0.87 OMe 1 2.27
OEt 1 1.21 OEt 1 465
OBu 1 0.97 OBu 1 468
OAIl 1 1.21 OAIl 1 3.56
H 1 1.52 H 1 2.45

13. abra

Abban az esetben, amikor szabad hidroxil is van a molekuldban az acetal csoporthoz
szomszédos helyzetben, akkor a kloér-alan tamadésa itt torténik és nemcsak az acetalos
oxigénatomok valamelyikén, és egy dioxi-aluminat komplex alakul ki.”* Ezt a mechanizmust

molekuladinamikai szamitas is alatdmasztja (14. abra).”

o AlH,CI 0
HO\M 0 < HO
o C—A(” "0 A0 4 HO
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Ph Ph Ph
14. abra
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2.4.3. Acetalok oxidativ gyiliriinyitasa

Az oxidativ gylrlnyitds kevésbé hasznalt gyuriinyitdsi moddszer a reduktiv

gylirlinyitashoz képest, féleg benzilidén-acetalok esetében, NBS és szaraz CCl, elegye, amely

6-dezoxi-6-bromo  szarmazékot

eredményez’”  glikoz- ¢és  manndzszarmazékoknal.

Megfigyeltek azonban egy anomaliat galakt6z szarmazék esetében, amelyet a 15. dbra mutat

be.”®

Ph
0
BzO
NBS/CCl, O] B
0 R 0
HO HO
OH OH
OMe 90% OMe
Ph
0
B H OB
NBS / CCl, 20 Br | P OBz
0 E— 0 0
HO OMe HO OMe OMe
OH OH e
21% r 589
15. abra
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3. Eredmények

3.1.  Sazialil Lewis A antigének szulfonsav tartalmu analogjainak szintézise

Yuen és munkatarsai altal az ovarian cystoadenoma glikoproteinbdél izolalt szulfatalt Le®

és szulfatalt Le* pentaszacharid keverékr6l”’

kideriilt, hogy sokkal hatasosabb inhibitor, mint
a szialil Le antigének.”

Munkam soran célul tiiztiik ki 0j, szulfonsav tartalmi Le® mimetikumok szintézisét,
amelyek hatdsos szelektin ligandumok lehetnek. Célvegyiileteinkben a szidlsav részt (16.
abra) helyettesiteni kivantuk szulfonsav funkcidval, mivel ez a csoport erdsebb ionos
karakterrel rendelkezik, igy varhatéan nagyobb stabilitdst mutatnak majd az 0j analdégok
szulfatazokkal és észterazokkal szemben. Fehérjéhez vald kapcsolast egy hidmolekula
segitségével allil aglikonon keresztiil kivantuk megvalositani. Ezenkiviil a 2-es és 4-es
vegyiiletekben az L-fuk6z egység helyettesitését D-arabindzzal kivantuk megvaldsitani, amely
stabilabb enzimatikus degradacioval szemben.” A dolgozatomban a szialil Le® triszacharid

két analogjanak (2 és 3 vegylilet), valamint a szialil Le® pentaszacharid egyik szarmazékanak

(4) szintézisérol szamolok be (17. és 18. abra).

OH laR=H
Ho OH
HaC on\OH bR = o OH
0 Q
OH HO OH
OH OH
o Q
© OR
NHAc

16. abra szialil Le® tri-, és pentaszacharid analogok (1a, 1b)
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18. abra

3.1.1. Retroszintetikus analizis

A cukor szulfonsav funkci6é kialakitdsdhoz a tioacetil funkcios csoport alkalmazasa a
legjobb megoldas, mivel viszonylag konnyen szulfonsavva lehet oxidalni.'”"'%

A tioacetil csoport bevitelét monoszacharidon is el lehet végezni, donorra alakitani és
kapcsolni. Az igy keletkezett diszacharidot fukozilezni és arabinozilezni lehet a megfeleld
pozicidban, majd a véddcsoportok eltavolitidsa utan kapnank a kivant célvegyiileteket.

A masik lehetdség az, amikor a szintézisut utolsé 1épéseiben alakitjuk ki a tioacetil
funkciot. Mindkét utat bejartam €s elmondhatom, hogy a triszacharidon végzett védécsoport

manipuléacid vezetett végiil eredményre.

3.1.1.1. SAc bevezetése monoszacharid szinten

A 20. abran lathat6 retroszintetikus analizisben, a megfelelden védett szarmazékokbol
kiindulva diszkonnekciot hajtunk végre a C-1"-O atomok kozott és kapjuk az alfa brom
arabinoz illetve fuk6z donorokat és a szulfonsav illetve N-acetil tartalmti diszacharid szintont.
A diszacharid szintont tovabb bontva a C-1"—0 kotés kozott kapunk ujabb két monoszacharid
szintont: megfelelden védett 3-as helyzetben szabad hidroxilt tartalmazé gliikozamin

akceptort, illetve a szulfonsavat tartalmazd galaktopiranozil donort kapunk. A donort
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atalakitjuk funkcids csoport interkonverzioval (FGI), és igy kapjuk a megfeleléen védett,
tioacetil csoportot tartalmazé szintont, amely a szintézis alapja lesz.

Szintetikus megkozelités fel6l nézve 3-dezoxi-3-tioacetil galaktozbol indulunk ki,
amelyet tobb 1épésen keresztiil donorrd alakitunk, majd a szulfonsav-metilészter donort
kapcsoljuk a megfelelden védett gliikozamin akceptorral. A kapott diszacharidot akceptorra
alakitjuk regioszelektiv gylirinyitassal, majd arabinozilezziik illetve fukozilezziik, kdvetve a
1épésenkénti glikozilezési stratégiat. Az igy nyert két triszacharidrol eltavolitjuk a benzil és

acil csoportokat, figyelembe véve az allil-csoport jelenlétét (19. dbra).

OH OBn
OH OBn
OH OH OH — OAc OAc OBn
Qo Q o Q
NaO3S o O A MeO5S ¢} CNPN
OH NHAc OBz NHAc
2R=H, U
3R=CH
: OBn OAC OAc OBn
RmOB” + HO %4
Br MeO3S o A
6 R=H, OBz NHAc
7R=CH, U
OAc pac
Ph"\ O
Q + 0]
MeO5S HO S2N
BzO NHAc
S Br 9
Ph U
o
Q
AcS OBn
OBz
16
19. abra
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3.1.1.2. SAc bevezetése triszacharid szinten

Ebben az esetben a védett szarmazékbol FGI-vel, redukcioval alakitjuk ki a tioacetil
funkciot a triszacharidokon. A tioacetil csoport eltdvolitisa utdn a triszacharidot
diszkonnektaljuk a fukozidos illetve arabinozidos kotéseknél, amely eredményezi a mar
kordabban emlitett két fukozil €s arabinozil donort, illetve az N-acetil csoportot tartalmazéd
szintont. A diszacharid szintont szétvalasztjuk, ¢és eljutunk a megfeleléen védett
monoszacharid szintonokig.

Szintézis oldalarol nézve eldszor az alaptriszacharidokat szintetizaljuk meg a megfeleld
donorok ¢és akceptorok alkalmazasaval, 2+1-es blokkszintézissel. Kialakitjuk a tioacetil

funkciot, oxidaljuk, majd a véddcsoportokat eltavolitjuk (20. abra).

OH
OH OBn
R OH OBn
OH OH OH %O
— OBn
e O
NaO3S 0 2N Q0 9 0
OH NHAc AcS 0 O\/\
OBz NHAc
2R=H 49R=H

Br OAc NHA
6 R=H
OAc OAc
+ Ph\O o
AcO HO oA
AcO NHAc
8 Br 9
20. abra
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3.1.2. Prekurzorok szintézise

A szintézis kezdete sordn a kovetkezd donorokat €s akceptort hasznaltam fel. Az
irodalomban harom donor (6,'™ 7,'%* ¢s 8'%") ¢s akceptor (9'°'%) mar ismert (21. 4bra), a

szintézisiik azonban nem volt olyan egyszerti, ezért irtam le a sajat tapasztalatomat.

OAc OAC OBn OAC OAc
0 OBn P \"O
OBn Q 0
MeO5S R
i BzO AcO HO O
Br AcO NHA
Br 6R=H & ¢
8

5 7 R=CH; 9
21. abra

3.1.3. Szulfonsav-metilésztert tartalmazo donor szintézise
3.1.3.1. Oxidativ gyuriinyitas

Az els6 probalkozasaim kozé tartozott az irodalombol ismert metil-4,6-O-benzilidén-p-
D-galaktopiranozid''® (I) szarmazék reakcidja NBS-CCls reagensekkel az irodalmi recept
alapjan. Kétféle terméket (IT és III) kaptam a vartnak megfeleléen (23. abra),”® az oxidativ
koriilmények kozott. A 3-dezoxi-3-brom guloszarmazékot (III) ¢és annak acetilezett

111

szarmazékat (IV) is reagaltattam KSAc-al szaraz DMF-ben, " illetve 2-butanonban is, 70 °C-

on kevertetve, de nem tapasztaltam atalakulast (22. abra).

Ph
S0

CCl, CLLCHCHCI, OBZ g; 0Bz oH
o NBS,BaCO; N o
HO OMe HO OMe OMe
HO HO Br HO
| II 11
OBz
piridin
Q o
Br HO ove OMe
r
IH Br OAc v
KSAc KSAc
szaraz DMF szaraz DMF
OBz oH 0BZ 0Ac
0] 0]
AcS OMe AcS OMe
HO AcO
22. abra
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3.1.3.2. Nukleofil szubsztitacio kétszeres inverzidval

Az irodalombo6l mar ismert a tioacetil funkcid nukleofil szubsztitiicios reakcioval
torténd eléallitasa. 10121 A kétszeres nukleofil szubsztituciés reakciok sikerességéhez
elengedhetetlen a 4,6-O-benzilidén-acetal jelenléte,'”” amely rogziti a *C; konformacios
szerkezetet, valamint fontos az észter védécsoport a C-2 helyzetben.''® Probalkoztak észter
véddcsoport (acetil) alkalmazasaval a C-4 és C-6 helyzetben, de ez nem vezetett a kivant
termékhez. Benzil csoport jelenléte a C-2 helyzetben a hozam nagymértékli csokkenéséhez
vezetett.

Az anomer pozicid esetében olyan véddcsoportra volt sziikség, amely kibirja a soron
kovetkez0 atalakitasokat, és igy a valasztas a benzil csoportra esett.

Ezeknek a szempontoknak megfeleléen benzil-p-D-galaktopiranozidbol'!” (10) indultam
ki, amit a jol ismert médszerrel 2,2-dimetoxi-propannal''® a 11-es vegyiiletté alakitottam
83%-0s hozammal, majd a C-2 poziciot benzoileztem. Ezutdn savas hidrolizist kovetden

kialakitottam a 4,6-O-benzilidén-acetalt,'"”

¢s igy a 3 lépésre szamolt 64%-0s hozammal
izolaltam 14-et. A 15-6s guloszarmazék kialakitasat triflat szarmazékon keresztiil valositottam
meg nitrit csoport bevitelével, és az azt kovetd hidrolizisével.

A guloszdrmazékbol szintén triflaton keresztiil inverzioval jutottam a tioacetil
szarmazékig. KSAc reagenst hasznaltam, és 87%-os kitermeléssel izolaltam 16-ot (23a. abra).
Az SAc oxidaciojaval'®® nyertem a 17-es szulfonsav Na-sot Oxone reagenssel 68%-os
hozammal. Kovetkezd 1épésekben a 17-es vegyliletet donorrd alakitottam. Katalitikus
hidrogénezéssel, és az azt kovetd acetilezéssel eldallitottam a 18-as tri-O-acetil szdrmazékot,
amely anomerkeveréknek bizonyult. Tovabbiakban a szulfonsav csoportot metilészter
szarmazékka alakitottam ugy, hogy elészor Amberlite IR-120 H™ gyantaval felszabaditottam a
savat a Na-sobol, majd frissen eldallitott diazo-metan segitségével metileztem, és 19-es
vegyiiletet izolaltam kozepes hozammal. A 19-bdl SEt szdrmazékot allitottam elé Lewis-sav
katalizatorral és tioetanollal, €s anomerkeveréket kaptam, amelyben az o anomer volt
talsalyban (a:f = 5:1). A 20-as tioglikozidbdl elemi brom segitségével eldallitott 5-0s

bromcukrot izolalas nélkiil hasznéltam fel kapcsolési reakciokban (23b. 4bra).
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2,2-dimetoxi-propan BzCl, piridin

OH_on kat. CSA, 2napa OMiP szaraz DKM O _owmip
0] Q
HO OBN ™ 2o, 83% 0O OBn
BzO

HO
10

Ph
PhCH(OMe),
80% AcOH

OH OH szaraz acetonitril
90°C lh kat CSA
12

64% 3 1épés utan

1. Tf,0O/ piridin, szdraz DKM
-20°C-t6l sz.h. Ph Ph
2. TBANO, / széaraz acetonitril

sz.h., 1 nap 1. Tf,0/ piridin, szaraz DKM
14 78"/0 —30°C t61 0°C, 1 6
2 KSAc / szaraz DMF
1 nap

87%
16
23a. abra
Ph
Oxone, KOAc 1. Pd (C), H, OAc_OAc
jégecet _ 4mnap
2 nap, Sz.h. 2 Ac,0 / piridin
16 68% NaO3S 60% NaO3S
17
1. Amberlite IR-120 H" OAc OAc OAc_OAc
18 MeOH _ BF5OEt, / széraz DKM &\
_HSEt
2. CH N, / éter MeQ3S
4 42 ‘Vj 3 Ac  48% MeO3S
19 20
OAc OAc
Br, / szaraz DKM 0
20 —_—
MeO3S
BzO S
Br
23b. abra
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3.1.4. Fukoz és arabindz donor szintézise

Etil-2,3,4-tri-O-benzil-1-tio-L-fukopiranozid'® a rendelkezésemre allt, igy csak a 25-6s
arabin6z donort szintetizdltam meg, amelyet csak a szintézis kivitelezése miatt irok le, mert
mér ismert az irodalomban.'®*

D-Arabindzbol (21) indultam ki, amelyet acetileztem Ac,O-del NaOAc

jelenlétében.' '™ A

szintézisut kovetkezd 1épése a tioglikozid képzés volt 22-bol, amelynél
tigyelni kellett a molaritdsra, a hdmérsékletre, és az id6re. Sajnos a D-arabindéz nemcsak
alfa/béta anomerkeverék, hanem piran6z mellett furandz formdban is jelen van a rendszerben,
s6t ha hosszu a reakci6idé akkor ditioetil szarmazékok is megjelennek, ha tobb a tioetanol
anyagmennyisége. A reakcidoban tehat szamitott mennyiségi tioetanol (1.2 ekv.), Lewis-sav (2
ekv, BF5-OEt,, az SnCly tul reaktivm) ¢s alacsony homeérséklet sziikséges. Ezeket betartva
72%-0s hozammal képzddott 23, az el nem reagalt kiinduldsi anyagot visszanyertem.
Zemplén-féle dezacetilezés kvantitativ volt. A 24-es vegylilet benzilezése NaH-el DMF-ben
két terméket adott, a fétermék a pirandz volt, a melléktermék a furandz 3:1 aranyban. A

megfeleld 6-os és 7-es brom cukrok szintézise mindig a kapcsolas eldtt frissen tortént (24.

abra).

BF3OEt2
A0 OAc EtSH  OAc kat. NaOMe OH
OH NaOAc | oac szaraz DKM |_OAc MeOH | OH
OH OAc OH
D-arabinéz Et Et
(ugyanaz L-fukézra) 23 24
21 szaraz DMF OBn Br, OB
n
94 BnBr OBn széraz DKM OBn
0-_\OBn
24. abra
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3.1.5. N-acetil-gliikozamin akceptor szintézise

Peracetilezett a-N-acetil gliik6zaminbdl (26) indultam ki. El6sz6r izopropenil acetattal
N,N-diacetil szarmazékka alakitottam jo hozammal,'” majd Lewis sav jelentétében
megprobaltam tioglikozidda alakitani, azonban azt tapasztaltam, hogy leesett az egyik acetil.
Probaltam még FeCls-al is, de nem muikodott, mert alfa anomer szarmazékom volt, ugyanis
csak béta gliikézamin szarmazékkal lehet vas-trikloriddal glikozilezni.'"** Allil-alkohollal
toluolban kat. CSA jelenlétében, ecetsav azeotrop eltavolitasaval is probalkoztam,'> azonban
ez sem mikodott, mert alacsonyabb az allil-alkohol/toluol azeotrép elegy forraspontja
(92.4 °C) az ecetsav/toluol azeotrop elegy forraspontjahoz (105 °C) képest (N. A. Lange,
Handbook of Chemistry, 1949).

126,127 112 s ) i i
<" Eloszor 27-es oxazolin szarmazék

Végiil a TMSOTT prométer volt a jo valasztas.
képzddott, majd ugyanezzel a Lewis-sav reagenssel nyitva ezt a gytriit allil-alkohol
jelenlétében megtdrtént az allil-glikozid képzddés (28), 76%-0s hozammal a két 1épésre, béta
gliikkozidos kotéssel (Ji» 8.3 Hz). Kvantitativ dezacetilezés utan kialakitottam a 4,6-O-
benzilidén-acetalt savkatalizalt dtacetdlozasi reakcioban, és kaptam a kivant 9 akceptort 75%-

os hozammal (25. abra).

TMSOTf
AllIOH
OAc TMSOT OAc  4AMS (por) -
AcO O szaraz DKE szaraz DKM
AcO —>  AcO O . o
Ac AcO AcO o
NHAc o AcO A
o PhCH(OMe),
H szaraz acetonitril
kat. NaOM
aMe?)H ) o kat. CSA Ph"\ O o
28 — > HO — 0
HO O HO O~
NHAc NHAc
29 9

25. abra
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3.1.6. Szulfonsav csoportot tartalmazé diszacharid szintézisére iranyulo
kisérletek

A kapcsolas az NHAc gliikdzamin akceptorral (9) nem volt sikeres szulfonsav Na-so
tartalma bromid illetve klorid donorral, Hg(CN), illetve AgOTf promotereket hasznalva.
Valoésziniileg a glikozilezési reakciok sikertelenségét az okozta, hogy a donorok Na-sé
form4jaban voltak, amely oldékonysagi problémadkat is felvet. Ezért alakitottam at a 18-as
vegyiiletet metilészter szarmazékka a 3.1.3.2. fejezetben leirtak szerint. A 20-as tioglikozid
donort szintén reagaltattam 9-es akceptorral NIS-AgOTf promoter rendszer jelenlétében, de a
reakcio tobbszori reagens hozzdadasa utan sem ment.

A tioglikozidbol 5-6s brom cukrot szintetizdltam elemi brom segitségével, amit
kapcsoltam a 9-es allil-N-acetil-gliikozamin akceptorral Helferich koriilmények kozott, de
sajnos a nem vart alfa galaktozidos kotésti diszacharid képzddott 40%-os hozammal. Itt
utalnék arra, hogy mar a 20-as vegyiiletbdl a tioetil-galaktozid szarmazék képzddése soran is
o/p anomerkeverék képzodését figyeltem meg 5:1 aranyban, a talstlyban a 2-es helyzetben
1év6 résztvevd csoport ellenére. Az o interglikozidos kotést bizonyitja a kétdimenzios NMR
spektroszkopiai adatok. A C-1° szénatom a diszacharid °C spektrumaban 105.49 ppm
eltolédasnal jelentkezett és Joi 1> = 179 Hz csatolasi alland6t mutatott, mig a C-1 esetében ez
98.93 ppm volt, és Jciy1 = 167 Hz, ez f kotés, amelyet mar eleve tudtam, hiszen az
akceptorbol szdrmazik. Az irodalomban ismert néhdny galakt6z donorral torténd glikozilezés

, , , (1:. 128-130
soran mutatkozo, hasonlé anomalia,

s6t kutatdcsoportunkban is tapasztaltak hasonld
jelenségeket."*! Az én esetemben taldn az a magyarazat, hogy a szulfonsav-metilészter csoport
¢s a szomszédos benzoil gytiri kozott erds dipol-dipol kdlcsonhatés alakul ki, amely igy nem
képez aciloxonium kation intermediert. Mésrészrdl, az anomer effektus az a interglikozidos
kotés kialakuldsanak kedvez.

Elvégeztem ezen kiviil egy probareakciot ugyancsak Helferich koriilmények kozott, 2-
O-benzoil-4,6-0O-benzilidén-3-0O-kloracetil-a-D-galaktozil-bromidot (31) reagaltattam a 9-es
akceptorral, és az izolalt 32-es diszacharidban B interglikozidos kotés keletkezett. Ebben az
esetben az egydimenziés *C spektrumban a C-1° szénatomot nem tudtam pontosan
beazonositani, de megallapitottam, hogy a '>C proton csatolt spektrumabdl a csatolési allandé

értékek 160 Hz koriil valtoznak, €és ez béta kotésre enged kdvetkeztetni a két benzilidén-acetal

mellett (27. &bra).
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OAc pAc OAC oAc

o R=O0Ac,C], SEt, Br o R=SEt Br
NaO3S MeO3S
BzO BzO
26. abra
oA Ph
C OAc
PR \"0 Vo
Q n Q
MeOsS HO O~ o PM\o o
BzO | NHAc CAO +  Tho AN
5 r 9 BzO NHAC
) Br 9
Hg(CN),, szaraz CH3NO, 31
szaraz tolu‘?l, 1126 Hg(CN),, szaraz CH;NO,
40% " szaraz toluol, 1 éjszaka
OAC opc csak alfa anomer!! 51%
5 Ph csak béta anomer!!
MeO3S ?
BzO Ph/vo o)
ph/Vo o Q o O
o CAO NHAc
O\/\ BzO
NHAc
27. abra

3.1.7. SAc csoport bevezetése triszacharid szinten I

3.1.7.1. Alaptriszacharidok szintézise I

A korabbi kudarcok miatt a SAc csoport bevezetését triszacharid szinten terveztem a
tovabbiakban megvalositani. Az ehhez sziikséges alaptriszacharidok szintézisét az alabbiak
szerint hajtottam végre. Acetobrom galaktozt (8) reagaltattam az ismert 9-es akceptorral
Helferich koriilmények'*? kozott, és kaptam a megfelelé béta interglikozidos kotésti 33
diszacharidot.'”® Az irodalombol ismert benzilidén gyiirtinyitasi modszert*® (BF; OEt,-
Et;SiH) alkalmaztam 33-as vegyiilet esetében, és kaptam a 4-OH szarmazékot. In situ

anomerizacios reakcioban'®>!'3*

nyertem a 35-0s ¢és 36-os triszacharidokat a megfeleld
tioglikozidbol elemi brommal képzett 6-os és 7-es brom cukrok segitségével, amelyekkel

glikozileztem a 34-es akceptort TBABTr jelenlétében igen jo hozamokkal (28. abra).
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Hg(CN),

A szaraz CH;NO, ,
QAC 0Ac Ph/TO szaraz toluol OAc S?CTO
0 . e) 3 A MS (por) o 1)
AcO HO SN2N 0 oA
° AcO
AcO NHACc 90% OAC NHAc
3 Br 9 33
O%‘IB szaraz DKM
n 85%
OBn
R 0~0Bn OBn
OAC oac OBn R OBn OAC oA OBn
od 0 5 ’ Br o HO 0 .
AcO ° A TBABr AcO o A
OAc NHAc szaraz DMF OAc NHAc
sz.h. 34
35R=H90%
36 R=CH; 81%
28. abra

3.1.7.2. SAc csoport bevezetéséhez sziikséges védocsoportok kialakitasa

Zemplén-féle dezacetilezések utan izolaltam a 37-es és 38-as tetraol szdrmazékokat igen
jo hozamokkal. A szulfonsav donor szintézisénél bevezetett stratégiat kovettem végig,
nehézséget csak az jelentett, hogy a dimetoxi-propanos reakcidoban diizopropilidén szarmazék
is keletkezett (CssHgoO1sN, MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]™ 1018.456, mért: 1018.428),
amely kozel futott a termék foltja felett VRK-n, és képzddése csokkentette a hozamot. Mivel
a benzoilezés soran nem reagalt, a savas hidrolizis utan visszanyertem beldle 37-et, illetve 38-
at.

A kovetkezd benzoilezési 1€pés is kisebb problémat jelentett, mert benzoil-kloriddal az
135

acetamido csoport is reagilt,

MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1258.535, mért: 1258.566), amelyet savasan elhidrolizalva

¢s N-benzoil-acetamido szarmazékot kaptam (C7;Hg1OigN,

kaptam valészintileg az N-benzoil szdrmazékot, amelyrdl az acetil csoport esett le a MALDI-
TOF spektrum alapjan. Ha benzoesavanhidriddel reagéltattam a 39-es és 40-es vegyiileteket
piridinben, akkor csak O-benzoilezés tortént N-benzoilezés nem. Fuko6z tartalmu triszacharid
szarmazék esetében is ugyanezeket tapasztaltam. Végiil az ecetsavas hidrolizis utan eljutottam
a 43-as és 44-es vegyliletekhez 3 1épésre szamolt kb. 40%-0s hozamokkal.

A triolokbdl savkatalizalt atacetdlozéasi reakcioban alakitottam ki a benzilidén-acetal

funkciot, és 45-0s ¢és 46-os vegyiileteket nyertem jo hozamokkal (29. 4bra).
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OBn

OBn
R O OBn
kat. Me / MeOH
35R=H at Naf()valelt/. €O OH OH OBn
Q Q
O A

36 R= CHj - o

O
OH NHAc
. 37 R=H 90%
Tt csa T 38 R= CH; 91%

OBn OBn

OBn OBn
R 0 \OBn BZ203/ szérainridin R 0. \0Bn
nap, sz.h.
o love| _oBn e o lome] _oen
Q o Q Q O 0
O O o) PN

O (@]
OBz NHAC OH NHAc
41 R=H 39 R=H
42 R=CH; | 80% AcoH 40 R= CH;,4
50°C
OBn

OBn PhCH(OMe),

OBn
OBn szaraz acetonitril OBn
- o \0Bn kat. CSA Ph RA—0
_—
0
OH
0 0
0 0
OBz NHAG HO A

43 R=H 40% 3 1épésre 45 R=H 79%
44 R= CH3 42% 3 lépésre 46 R= CH3 74%

29. abra

3.1.7.3. Guloszarmazék kialakitasa, SAc bevitele

A 45-0s és 46-0s vegylileteket eldszor Tf,0-el reagaltattam kiilon-kiilon, képz6dott a
megfeleld O-triflat, majd TBANO-el acetonitrilben kialakitottam a 47-es és 48-as
guloszarmazékokat j6 hozamokkal. A 47-es guloszdrmazékbdl eldallitott triflat szintézise mar
nem volt ilyen egyszerii. A reakcio szobahémérsékleten indult be, szemben az atlagos -30 °C-
os hémérséklettel.

A KSAc-al torténd Sn2 reakcidban a kivant 49-es termék csak gyenge 20%-o0s
hozammal képzddott. Valdsziniileg a legtobbszor inertként viselkedd NHAc okozott megint
melléktermék képzddést azaltal, hogy triflalodik (MALDI-TOF alapjan). VRK-n ez igen
latvanyos, mert a polaritasi viszonyok nagyon megvaltoznak, és joval apolérisabb lesz a

molekula. Ezenkiviil a hidroxil csoport reaktivitisa nagyon lecsokkent, valoszintileg H-
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kétésben van a benzoil csoport karbonil oxigénjével (30. abra)."*® A reakcié gyenge hozama

miatt nem folytattam ezt az utat.

OBn
O%]Bn OBn
OB
Ph R 0~0Bn 1. Tf,0 / piridin, szaraz DKM Ph R 0 n 47 R=H 78%
0 -70°C-t6l -50°C-ig, 2 6 0] 48 R= CH. 64%
————— .. -
OBn 2. TBANO, / szaraz acetonitril OBn 3 °
Q o 0 Q o Q
HO 0 O ° oA
OBz NHAG OH OBz NHAc
45 R=H
46 R= CH; o
1. Tf,O / piridin, szaraz DKM
-70°C-t6l sz.h.-ig, lassan engedve
2. KSAc / szaraz DMF
OBn
OBn
Ph R\_—0~\OBn
? 49 R=H
OBn
oL 20%
AcS ) o\/\\
OBz NHAc
30. abra

3.1.8. N-ftaloil csoporttal védett monoszacharid akceptor szintézise

Triszacharid szinten az NHAc csoport jelenlétében megvalositott, és az SAc csoport
kialakitasara irdnyul6 reakcidk alacsony hozama miatt sziikséges volt ijragondolni a szintézis
stratégiat, ¢s a tovabbiakban az amino csoportot ftalimidoként maszkiroztam. Ezért

eléallitottam az 50-es vegyiiletet, mint "j” akceptort (31. 4bra).'®®

Ph"\ O
O Q
HO SEt
NPhth
50
31. abra
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3.1.9. SAc bevezetése triszacharid szinten 11

3.1.9.1. Alaptriszacharidok szintézise II

Az 50-es akceptort acetobrom galakt6zzal (8) kapcsoltam AgOTf promotert hasznalva,
és 71%-0s hozammal izolaltam az 51-es diszacharidot.””'** A korabban mar alkalmazott
gylirlinyitas® utan kapott 52-es vegyiilet glikozilezését szintén in situ anomerizacios
moédszerrel'” valdsitottam meg a 6-os és 7-es donorok felhasznalasaval, és kozepes
hozammal nyertem az 53-as és 54-es triszacharidokat. A kapcsolas kitermelésén nem sikertilt
javitani (32. abra).

Probaltam tioglikoziddal is kapcsolni NIS-TMSOTT prométereket hasznalva, nagyon jol
is ment a reakcio, de sajnos o/f keveréket kaptam, illetve a szétvalasztds nehézkes és
id6igényesebb lett volna, igy inkabb maradtam az in situ anomerizaciés modszernél, amely

alacsonyabb hozamot adott, de tiszta alfa anomert.

PAC OAc P\ széraz%%?l\i/f toluol OAc OAc
Q o) DMAP Ph"™\ O o
' HO SEt e Q SEt
AcO 1% AcO O
AcO | NPhth OAC NPhth
8 ' 50 51
77% BF3OEt2/ Et3SlH
OBn sraz DKM
OBn 6 R: H Szaraz
R\—0~0Bn 08kn 7 R=CH;
OAc OAc OBn RmOBn OAC OAG OBn
Br
QO Q S— QHO Q
AcO © SEt TBABr AcO © SEt
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54 R= CH, 56%
32. abra
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3.1.9.2. Az SAc csoport kialakitasahoz nélkiilozhetetlen véddcsoportok
bevitele

Az 53-as és 54-es triszacharidokat dezacetileztem dvatosan, hogy a ftalimido gytiri fel
ne nyiljon, szdraz THF és metanol elegyében, és kivalé hozamokkal képzdodott 55 és 56.
Kovetkezett a mar kordbban ismertetett reakcido 2,2-dimetoxi-propannal. Azonban ez a
modszer nem volt eredményes, mert a kivant 3°,4’-izopropilidén-6’-MIP (Cs,H73016N, M:
1120.31; MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1142.45, mért: 1142.71) termék mellett jelentds
aranyban képzodott egy diizopropilidén szarmazék (Ce HgoO;sN, M: 1088.26; MALDI-TOF:
szamitott: [M+Na]" 1110.43, mért: 1110.58), amely a hozamot nagymértékben csokkentette
(VRK alapjan 1:1 aranyban voltak jelen). Hasonlo tortént az NHAc triszacharidok esetében is,
de ott abban a reakcidban az ardnyuk joval kevesebb volt, ami a kivant termék javara billent.
Ezért az esszencialis véddcsoportok bevezetését mas titon végeztem el.

El6szor kialakitottam a 4°,6’-benzilidén-acetéljait az 55-0s és 56-os vegyiileteknek,
majd az 57-es és 58-as vegyiiletek sztannilidén-acetaljain keresztiil kloracetileztem a 3’

hidroxilokat kiilon-kiilon,'**'*

jo hozamokkal izoldltam 59-es és 60-as vegylileteket.
Kovetkezett a benzoilezési 1€pés, amely csak szobahdmérsékleten indult be DMAP
hozziadasaval. Ugyelni kellett az id6re, mert a DMAP elkezdte leszedni a kléracetilt. Az L-
fukdz tartalmu 60-as triszacharid esetében a benzoilezési reakcid kovetését VRK-n hexan-
EtOAc-os rendszerben kovettem, és gy tlint, hogy még van kiindulasi anyag, amely alatt
kezdett megjelenni egy Uj folt. Rendszert valtottam DKM-acetonra €s itt jol latszott, hogy a
kiindulasi anyag mar elfogyott, és két uj folt keletkezett nagyobb R értékeknél. Feldolgoztam
a reakciot, és izolalas utdn NMR és MALDI-TOF spektrumok elemzése utan kidertilt, hogy a
nagyobb Ry értékili a kivant 62-es termék, a kisebb folt pedig 63-as dekloracetilezett
szarmazék volt. A DMAP a reakcio elérehaladéséaval leszedte a kloracetil bizonyos hanyadat,
illetve szerencse volt az is, hogy nem azel6tt reagalt a DMAP a kloracetillel, miel6tt a 3’
hidroxil benzoilezddik. A benzoilezési 1épés tehat gyorsabb volt, mint a dekléracetilezési
1épés (33. abra).

A 66-0s metil-glikozid eldallitdsa a 63-as dekloracetilezett szarmazékbol sikeres volt
(34. abra), mivel a metanol jobb akceptornak bizonyult a triszacharid akceptorhoz képest. gy
a kloracetil és L-fukéz tartalmt metil-glikozid vegyliletet nem szintetizaltam meg, mivel

elegendé mennyiségli 63-as vegyiiletet szintetizaltam, igy egy 1épés kimaradt.
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OBn
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Q o Q
OBz NPhth NPhth
61 R=H, R'=CA 80% 59 R= H 70%
62 R= CH;, R=CA 44% 60 R=CH; 79%
63 R= CH,, R= H 34%
33. abra

3.1.9.3. Metil-glikozidok képzése, guloszarmazékok szintézise

A tioacetil csoport bevitele eldtt sziikséges volt a tioetil aglikon atalakitdsa, mivel ez a
csoport is oxidabilis, ezért gondoltuk metil-glikozid kialakitdsat. A metil-glikozidok
kialakitasat 61 ¢és 63 vegyiiletekb6l NIS-TMSOTT rendszerben metanollal végeztem, és 85%-
ban izolaltam 64-et, illetve 84%-ban 66-ot.

Tiokarbamiddal piridin jelenlétében leszedtem a kloracetilt 64-r6l.'"!

Ezutan
kialakitottam a 67-es és 68-as guloszdrmazékokat a mar kordbban ismertetett modszert
kovetve. A reakciok kozel j6 hozamokat produkéltak, azonban melléktermék képzdodést
tapasztaltam, amelyeket csak MALDI-TOF spektrométerrel igazoltunk, eliminacids termékek

lehetnek (34. abra).
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34. abra

3.1.9.4. SAc csoport bevitele, a *kritikus’ 1épés

Az ujabb kritikus 1€pés szintén a guloszdrmazékbol képzett triflat eldallitasa volt. A
triflatképzési reakcioknak a koriilményeiket tablazatban tiintettem fel (1. és 2. tablazat). Ebbdl
latszik, hogy a reakci6 beindult szobahdmérsékleten, de 1 nap utdn beallt a reakcid és napokig
nem volt lathaté valtozds VRK-n. A DMAP hozziadasa emelt a konverzion, de ez sem jo
megoldas (1. tablazat). A megoldast a mikrohullamu aktivalas jelentette (CEM Discover
mikrohullamu késziilékben), ahol a konverziot sikeriilt kb. 95%-ig eltolni (2. tdblazat). A
tioacetil szubsztiticidja j6 hozammal kivaldéan végbement, és eredményezte a 69-es és 70-es
vegyiileteket (35b. abra).

A guléz egység 3-as hidroxiljanak alacsony reaktivitasa itt is megmutatkozott.
Probaltuk kideriteni az okat, és ezért molekuladinamikai szamitast végzett kollégam, Mandy
Attila. 10® szamitasi 1épésbdl 10° szerkezetet allapitott meg, amelyet optimalizalt, és

meghatdrozta a legalacsonyabb energidju konformacios szerkezetet (35a. abra).
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Ez a becslés elarulta azt, hogy a gulo egységben a C-3 hidroxil hidrogénkotésben van a
C-2’ benzoil csoport karbonil oxigénjével, ezaltal a reaktivitasa nagyon lecsokken. Latszott az
is, hogy a ftalimido gylirli sztérikus akadalyt is jelent a reagens szdmara, ugyanis a szabad OH
alatt helyezkedik el. A H-kotés hossza 1.63 A, ami azt jelenti, hogy ez egy erés H-kotés, mert
altalaban a H-kotés hossza -1.6-2.0 A-ig terjed.

A nagyon alacsony teljesitmény melletti MW aktivalas lehetdvé tette valoszintlileg a
molekulanak olyan konformacids allapotba keriilését, ahol a reagens mar hozzafért a szabad

OH-hoz, és a H-kotés meggyengiilt.

f
.—
C 2"henzoyl

*‘o J

C-2"henzoyl

35a. abra 67-es guloszarmazék, H-kotéshossz: 1.63 A
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OBn
Ph OBn Ph OBn

R 1. T£,0/ piridin, szaraz DKM | R3=—"0

O 2. KSAc / szaraz DMF o)
0 o Q 0 o)

HO OBz NPhth OBz NPhth
67 R=H 69 R=H 70%
68 R= CH; 70 R=CH; 78%
35b. abra

Triflatképzési reakciokoriilmények:

Becsiilt konverzi6 (VRK)

(reakcioidd)
a) szaraz DKM, piridin 1.5 ekv. Tf,0 - 20% (3 nap)
b) szaraz DKE, piridin rt— 50°C 1.5 ekv. TH,O - 10% (6 ora)
¢) szaraz DKM, piridin 1.5 ekv. Tf,0 DMAP (1 ekv.) 40% (4 nap)
d) szaraz DKM, piridin 1.5 ekv. MsCl - %)
e) szaraz DKM 1.2 ekv. Tf,0 TMSOTf (0.2 ekv.) 4 A MS %)
f) szaraz DKM, piridin 2 ekv. TH,O MW 959, (1 ()l’ﬂ)
1. Tablazat
CEM Discover MW késziilék, koriilmények:
T Id6 (h) Teljesitmény (W) | Power Max Nyomas (psi)
35°C 1 10 igen 20

2. Tablazat
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3.1.10. SAc csoport oxidacidja és véddcsoporteltavolitas

Az oxidaciot eldszor az arabindz tartalmu triszacharidon (69) végeztem el Oxonnal a
mar korabban leirt modon, 56%-o0s hozammal izolaltam 71-et. Etilén-diaminnal
deftaloileztem illetve debenzoileztem, majd metanolban visszaacetileztem,'** és kaptam a 72-
es vegyiiletet a két 1épésre szamitott 64%-os hozammal.

A fukéz tartalmu 70-es triszacharid esetében valtoztattam a reakciok sorrendjén a
hozamok novelése érdekében. Eloszor etilén-diaminnal eltavolitottam az N-ftaloil, az O-
benzoil és az S-acetil csoportokat. A nyersterméket acetileztem Ac,O-el metanolban. Ezutan
az oxidacido Oxonnal két ora alatt végbement, és izolaltam 73-as vegyliletet a harom 1épésre
szamitott 62%-0s, magasabb hozammal. A magyardzat az lehet, hogy a tioacetil
oxidacidjanak els6 1épése a dezacetilezés. Ez lehet valosziniileg a sebességmeghatarozo 1épés,
amely lassan megy, mikdzben a tomény ecetsav hidrolizalhatja a 4,6-O-benzilidén-acetalt,
valamint az arabinozidos, illetve fukozidos kotést is, amelyekrdl tudjuk érzékenyek savra,
foleg az utobbi. Ezek a mellékreakciok okozhatjak az oxidacié alacsonyabb hozamat a
korabbi esetben. Az EDA elhidrolizalja a tioacetilt, SH csoport lesz beldle, amely nem
acetilezddik vissza metanolban, igy az oxidacio6 viszonylag gyorsan végbemehet.

Utols6 1épésben a benzilidén-acetalt és a benzil csoportokat katalitikus hidrogénezéssel
tavolitottam el, és kivaldo hozammal izolaltam a két sLe” analog triszacharidokat (2-es és 3-as

vegyiilet, 36. abra).
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-
OBn
Q o (0]
NaO3S @) OMe

OH NHAc

72 R=H 64%
73 R= CH; 62% 3 Iépésre

36. abra
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3.1.11. Szialil Le” pentaszacharid analég szintézise

A 74-es laktoz akceptort irodalmi recepteket kdvetve szintetizaltam meg.'” A cikkben
leirt szintézisutat kdvettem. A benzoilezési reakcioban valoszinilileg a C-3 pozicié reagal a
legnehezebben.143 A cikkben benzoil-triflatot is hasznaltak,'** de eredményes volt egyszeriien
0.7 ekvivalens DMAP hozzdadasa a reakcidelegyhez, és 70%-0s hozammal izolaltam a 74-es
tetrabenzoil laktézszdrmazékot.

A 75-0s pentaszacharidot a 61-es donor és 74-es akceptor kapcsolasaval nyertem NIS-
TMSOTT aktivalas mellett 45%-0s hozammal. A tovabbi 1épésekben kovettem a mar jol
bevalt reakciolépéseket. Eltavolitottam a kléracetil csoportot, majd TH,O és TBANO,
segitségével jutottam a guloszarmazékig j6 hozammal izolalva 77-et. Kovetkezo 1épés volt a
gulo vegyiilet triflat szarmazékka alakitdsa mikrohullamu aktivalassal, majd a tioacetil csoport
bevitele, amely szintén j6 hozammal ment, és 78-as vegyiiletet eredményezte.

A véddcsoportok eltavolitdsdhoz alkalmaztam a fukdz tartalmu triszacharid esetében
mar bevalt modszert. Eloszor etilén-diaminnal kezeltem reflux hdmérsékleten. Acetileztem
Ac0O metanolos oldataval, igy csak az amino csoport acetilez6dott meg. A benzoil csoportok
végleges eltavolitdsat metanolban végeztem NaOMe metanolos oldatdnak hozzdadaséaval,
mert EDA-al még 3 nap utdn sem volt lathatdé egy hatarozott folt a rétegen. Ezek utan a
nyersterméket, amely tartalmazta az SH funkciot, oxidaltam Oxonnal. Ez a [épés nem ment jo
konverzioval, négy 1épésre 14%-o0s hozamot allapitottam meg a 79-es vegyliletre izolalas utan.
Valoszintileg be kellett volna iktatnom egy oszlopozast a Zemplén-féle dezacilezés utan. A
hidrogénezés Pd katalizatorral jol miikodott, és izolaltam a szulfonsav tartalma sLe” analog

pentaszacharidot (4-es vegyiilet, 37. 4bra).
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3.1.12. Eredmények értékelése I

A kutatasom egyik célja szulfonsav tartalmu oligoszacharidok eldallitasa volt. Ennek
megvalositasa két szintézisuton tortént.

Monoszacharid szinten szulfonsav-metilésztert tartalmazé galaktozil-bromid és 3-as
helyzetben szabad N-acetil-glilkdzamin akceptor kapcsoldsa nem vart a interglikozidos kotést
eredményezett alacsony hozammal, amely a szulfonsav csoportnak tulajdonithato.

Triszacharid szinten az igen alacsony reaktivitasi NHAc csoport volt a problémak
forrasa. A guldz egységet tartalmazo triszacharid triflatképzési reakcidja nem valdsult meg jo
hozammal, az acetamido csoport is reagalt a Tf,0-el. A kivant SAc csoportot tartalmazé
triszacharid igen alacsony hozammal képzddott.

Az amino csoportot a jol ismert ftalimido csoporttal védtem, hogy -elkeriiljem
tovabbiakban az NHAc csoporttal kapcsolatos problémékat. Monoszacharid szinten tapasztalt
eredmények utdn a célvegyiileteket triszacharid szinten valdsitottam meg. A megfeleléen
védett, guloz tartalmu triszacharidok triflatképzési reakcidja ujra alacsony hozamokat
produkaltak mindaddig, amig mikrohullamu aktivalassal sikeresen eldallitottam a megteleld
triflat szarmazékokat, melyeken a SAc csoportot sikeresen vezettem be nukleofil
szubsztiticios reakcidban, j6 hozamokkal. A tioacetil csoport oxidalasa, a véddcsoportok
eltavolitasanak megfeleld sorrendje, NHAc kialakitdsa utdn sikeriilt tiszta formaban
eldallitanom a két szulfonsav tartalm( Le® mimetikumokat, illetve a két triszacharid mellett
sikeresen megvalositottam egy pentaszacharid szintézisét is, igy lehetdség nyilik tovabbi,
nagyobb tagszamu oligoszacharidok szintézisére SEt aglikonon keresztiil.

Rendelkezésiinkre all tehat két sLe” analog triszacharid (2 és 3), és egy pentaszacharid (4),

melyek biologiai hatassal rendelkezhetnek szelektinekhez ktodve.
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3.2. Antracenilmetilén-acetal reakcidinak vizsgalata

Ulf Ellervik vezette be az antracenilmetilén-acetéllt,69 mint Uj, szelektiv diol
véddcsoportot. Az antracenilmetilén-acetdlok kiemelkedd kristdlyosodéasi hajlammal, nagy
UV abszorbealé és fluorescensz tulajdonsagokkal rendelkeznek.'*

Terveztik ennek a véddcsoportnak a tanulmanyozéasat a mar jol ismert gyliriinyitasi
modszerek felhasznalasaval, illetve szelektiv eltavolithatdosagat savas koriilmények kozott,

kihaszndlva rendkiviili savérzékenységét.

3.2.1. Antracenilmetilén-acetal gyiiri kialakitasa, reakcioi

Az antraldehid-dimetilacetal reagens eldallitasat Ellervik altal kozolt recept alapjan
végeztem.” Acetalképzés soran felhasznaltam ezt a reagenst, szaraz acetonitrilben
reagaltattam metil-a-D-gliikopiranoziddal (80) katalitikus CSA jelenlétében, és 79%-o0s
hozammal izolaltam 81-et. A 81-es diol metilezését NaH, szaraz DMF ¢és metil-jodid
reagensekkel valdsitottam meg, kivalé hozammal izolalva 82-t (38. abra).

A 82-es vegyiilet acetalgyiiriijének a nyitasat LiAlIH4-AICl; (3:1)”® reagensekkel
elvégezve, a vart 83-as 4-O-éter képzodott 70%-os hozammal. Az Ellervik altal is hasznalt
Na(CN)BH;-sosavas éter'*® reagenskombinaciot is alkalmaztam, és igy foleg a 84-es 6-O-éter
szarmazékot kaptam.

Az acetdl véddcsoport eltavolithatosagat szolgald kisérletek egyike volt a katalitikus
hidrogénezés, amely mar régen ismert lehetéség acetal eltavolitasara.'*’ H, atmoszféraban
Pd(C) katalizator mellett 82-bol a 85-6s (9°,10°-dihidro-9’-antracenil)metilén szarmazék
keletkezett. Az NMR, X-ray felvételek és molekuladinamikai szdmitdsok bizonyitjak ezt a
haztetd jellegli strukturat. Tovabbi hidrogénezés sordn 5 napig stabil maradt a gytir(.

Vizsgaltam az antracenil-metil éter szelektiv eltavolithatosagat a 83-as vegyiiletrdl,
valamint 6-os helyzetii acetil, benzoil és p-metoxi-benzil (PMB) csoportok melldl, BF;-OEt,
Lewis-sav reagenssel szaraz DKM-ban 0 °C-on. Az acetil és benzoil melldl szelektiven
sikeriilt eltavolitani (képzddott 89'% ¢s 90'41°%) de a PMB mell8l nem sikeriilt, a PMB is
levalt és képz6datt a 91-es vegyiilet.”!

Elvégeztem a 85-0s acetdlnak a gylrtinyitasat. LiAlH4-AICl; (3:1) reagensekkel nem
tortént valtozas, az acetdl stabil maradt. BF3'OEt2—Et3SiH86 reagenseket alkalmazva ritka
jelenséget tapasztaltam, az anomer OMe lehasadasat. Ezen molekularész szintén egy acetal

struktira, amelyet a gylriinyitdsi reakci6 utan acetilezett formaban (94) izolaltam. Habar
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képzodott a vart 92-es termék is, de a reakcid nem volt teljes, kiindulasi anyag is visszamaradt

a reakcidelegyben.
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38. abra Reagensek ¢és koriilmények: (a) antraldehid-dimetilacetal, kat. CSA, szaraz MeCN, 1t, 3 6ra, 79%; (b)
Mel/NaH, DMF, 0 °C, 3 6ra, 90%; (c) LiAlH,/AICI; (3:1), Et,O/DKM, rt, 4 6ra, 70%; (d) Na(CN)BHj; szaraz
THF, HCIEt,O, 1t, 5 perc, 60%; (e) Pd(C)/H,, etanol, rt, 6 dra, 90%; (f) Ac,O, piridin, rt, 2 6ra, 86 80%:; (g)
BzCl, piridin, DKM, 0 °C, 2 6ra, 87 89%; (h) PMBCI, NaH, DMF, 0 °C, 2 6ra, 88 82%; (i) BF; OEt,, DKM,

0 °C, 20 perc, 89 75%, 90 76%, 91 79%.(j) BF;-OEt, /Et;SiH, DKM, 0 °C, 4 6ra, 92 20%; (k) Ac,O, piridin, rt, 2
ora, 66%.

Kialakitottam még ezt az acetalt metil-o-L-ramnopiranozidon (95) is, amelybdl az
atacetalozasi 1€pés utan két termék keletkezett, €s a 96exo €s 96endo szarmazékokat izolaltam.
Kristalyositassal nem lehetett dket teljesen elvalasztani, ezért acetilezés utan oszlopoztam, és
szétvalasztottam Oket, majd dezacetileztem (hozam: 55%, 4.5:1 ardnyban, exo volt tilsulyban,

39. abra).
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39. abra. Reagensek és koriilmények: (a) antraldehid-dimetilacetal, kat. CSA, szdraz MeCN, rt, 1 nap, exo 46%,
endo 9%. (b) Ac,O/piridin, rt, 1 6ra; (¢) NaOMe/MeOH, rt, 1 ora.

LiAIH4-AICl; (3:1) reagensekkel probéltam nyitni a gyliriit mind a 96exo mind a
96endo regioizomer vegyiiletek esetében. 96endo szarmazékbol a 3X  szabalynak''
megfelelden axidlis éter-ekvatoridlis hidroxil (99) keletkezett 58%-0s hozammal. 96exo
szarmazékbol pedig két termék képzdodott, az axidlis éter (99) mellett ekvatoridlis éter (98) is
képzodott 1:1 aranyban. Viszont amikor a 4-es pozicidt benzil-csoporttal védtem (100exo),
ennek a szarmazéknak a gylrlinyitdsa mar csak az egyik regioizomert, a 101-es 3-O-
antracenilmetil éter szarmazékot eredményezte. Ha szabad hidroxil van a molekulan, akkor a
LAH rogton elreagél vele, €s ilyenkor a szomszédos hidroxil csoport elég kozel van, innen
tdmad a reagens ¢és képzddik az axialis éter. Sztérikus okok miatt a reagens hozzafér a C-2-es
oxigén feldl, és igy képzddik az ekvatorialis éter a 3X szabalynak megfeleléen. Tehat itt két
iranyitd hatas létezhet, és a kettének az ereddje az endo szdrmazék esetében Osszeadodik, igy
csak az egyik éter, azaz az axialis éter keletkezik. Mintha ez a jelenség dtmenetet jelentene a
szimmetrikus ketélok esetében tapasztaltakkal.”*'>* Benzilezéssel mar nincs meg a lehetéség a
C-4 pozicidban, hogy a reagens ebbdl az irdnybdl tdmadjon, bizonyitja ezt az, hogy csak az
egyik regioizomer képzddott.

A 96exo vegyiilet kat. hidrogénezésének eredménye szintén a 9°,10’-dihidro-

antracenilmetil szarmazék 102exo volt, mint a 85-6s gliik6z szarmazék esetében (40. abra).
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40. abra. Reagensek és kortilmények: (a) LiAlH,, AICl; (3:1), Et,O, DKM, 0 °C, 2 6ra; (b) BnBr, NaH, szaraz
DMF, 0 °C, 1 ora; (c) Pd(C)/H,, etanol, rt, 8 éra, 95%.

3.2.2. Eredmények értékelése 11

Az  antraldehid-dimetilacetdl  véddcsoport jol  alkalmazhaté a  preparativ
szénhidratkémidban. Savkatalizalt atacetalozasi reakcidban lehet szintetizalni j6 hozamokkal.

A dioxolan-tipust acetalgylirli esetében szelektiven nyithatd mind a két iranyban a
megfeleld reagensekkel. Az exo-dioxoldn acetdlgylrli esetében akkor lesz szelektiv a
gyuriinyitas, ha a gylrti szomszédsagaban nincs szabad hidroxil, igy a sztérikusan kevésbé
gatolt oxigénen torténik a reagens tdmadasa, endo esetben a két irdnyitod hatas 6sszegzddik (a
szabad OH feldl tdmad, és sztérikusan is errdl az oldalrdl tamad), igy csak a 3X szabalynak
megfeleld szarmazék keletkezik.

Savas koriilmények kozott hatékonyan eltavolithato az acetal és az éter szarmazEk is, de
hidrogénezéssel nem lehet, a kozEéps6 aromas gytirti veszi fel a hidrogént, és nem az acetalos
kotés hasad, ellentétben més acetdlokkal. Az igy kialakult 9°,10’-dihidro szarmazék

meglehetdsen stabil, mind Lewis- és protonsavakkal szemben is.
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4. Kisérleti rész

Az olvadaspont értékeket Kofler késziilékkel hatdroztam meg, és az értékek nem
korrigaltak. Az optikai forgatoképességek mérése Perkin-Elmer polariméteren torténtek
szobahdmérsékleten. A reakciok kovetését, a termékek tisztasaganak ellendrzését Kieselgel
60 Fas4 (Merck) rétegen végeztem vékonyréteg kromatografidsan. Detektalas UV-lampa alatt
(M= 254 nm, A= 366 nm), illetve 5%-os etanolos kénsavoldattal tortént -130 °C-on. Az
oszlopkromatografias elvalasztashoz, tisztitdshoz Kieselgel 60 adszorbenst alkalmaztam. A
szerves fazisok szaritasat MgSOs-al végeztem, majd csokkentett nyomason 40 °C-on
paroltam be. Az egydimenzios NMR spektrumok felvétele Bruker AC-200 (‘H 200.13 MHz,
C 50.32 MHz), Bruker DRX-360 ('H 360.13 MHz, ">C 90.56 MHz), a kétdimenziés NMR
spektrumoké pedig Bruker DRX-400 (‘H 400.13 MHz, °C 100.62 MHz) és Bruker DRX-500
(*H 500.13 MHz, "*C 125.76 MHz) tipust spektrométereken késziiltek CDCl; oldészerben
Me,Si belsé standard alkalmazasaval. Egyéb deuterdlt oldoszer esetében feltiintetve. A
MALDI-TOF tomegspektrometriai mérések BIFLEX III (Bruker) késziiléken torténtek

pozitiv reflekton médban. A matrix 2,4,6-trihidroxi-acetofenon telitett acetonitriles oldata volt.

4.1. Altalanos médszerek

A) modszer 3,4-izopropilidén, 6-OMIP szintézisére:

18.6 mmol kiindulédsi anyagot oldottam 180 ml 2,2-dimetoxi-propanban, hozziadtam
180 mg CSA-t, és kevertettem 48 oran at szobahdmérsékleten. Miutan VRK jelzi, hogy kész a
reakcid, a savat semlegesitettem Ovatosan TEA-al. Beparoltam az elegyet, majd

oszlopkromatografiaval tisztitottam. Az eulens 1%-ban TEA-t tartalmazott.

B) modszer a 4,6-0-benzilidén-acetal kialakitasara:

15.5 mmol kiindulasi anyagot oldottam 80 ml szaraz acetonitrilben majd hozzaadtam
3.5 ml (1.5 ekv.) benzaldehid-dimetilacetalt és 90 mg CSA-t, kevertettem szobahémérsékleten.
Miutan végbement a reakcid, a savat semlegesitettem TEA-al (par csepp), és beparoltam.

Kristalyositassal és/vagy oszlopkromatografiaval tisztitottam.

C) mddszer a 4,6-O-benzilidén-acetal reduktiv gylrinyitasara BF; OEt,/Et;SiH

reagensekkel:
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0.34 mmol kiindulasi anyagot oldottam szaraz DKM-ban, 0 °C-ra hitdttem a
reakcioelegyet és hozzdadtam 272 ul (5 ekv.) Et;SiH-t, majd 86 ul (2 ekv.) BF5; OEt, reagenst.
Szobahdmérsékletre engedtem. Miutan végbement a reakcid, higitottam DKM-al, mostam
telitett NaHCOj; oldattal, vizzel, szaritottam ¢&s beparoltam. Oszlopkromatografiaval

tisztitottam.

D) mddszer az ’in situ’ anomerizacios reakciora TBABr-al:

Brom cukor eldallitdsa: a megfeleld arabindz vagy fukoz tioetil szarmazékat (1.1 ekv.)
oldottam szaraz DKM-ban, és 193 ul (1.1 ekv.) elemi bromot csepegtettem az oldatba. 30
perc utan a reakcidelegyet beparoltam, majd kétszer szaraz toluollal is. Rétegen a kiindulasi
anyag fogyasat néztem. 1.065 g akceptort, 604 mg (1.2 ekv.) TBABr-ot, 3 g 4 A poritott
molekulaszitat 0sszemértem, €s oldottam szaraz DMF-ben. Kevertettem 2 o6rdn at majd
hozzaadtam a brém cukor szdraz DKM-os oldatat. Reakcididé 1 nap. Miutdn végbement a
reakcio a reakcidelegyet sziirtem Celite agyon, mostam DKM-al, a szerves fazist mostam

kétszer vizzel, szaritottam és beparoltam. Oszlopkromatografiaval tisztitottam.

Benzil-3,4-0-izopropilidén-6-0-(metoxidimetil) metil- -D-galaktopiranozid (11).
5.02 g (18.6 mmol) benzil-B-D-galaktopiranozidot 10 reagaltattam A) mddszer szerint.
VRK szerint Ry = 0.54-nél (4:6 hexan-EtOAc) futott a termék. Oszlopkromatografiaval

tisztitottam ugyanabban az eulensben, 1% TEA mellett, és 5.916 g (83%) szirupos 11-et
izolaltam. [OL]D =-2.1 (C 0.24, CHC13) C20H3007, M: 382.45.

Benzil-2-0-benzoil-3,4-0-izopropilidén-6-O-(metoxidimetil) metil- -D-galaktopiranozid (12).

5.912 g (15.5 mmol) 11-et oldottam 50 ml szdraz DKM-ban ¢és 4 ml szaraz piridinben,
0 °C-ra hitottem a reakcidelegyet és hozzdadtam 1.98 ml (1.1 ekv.) benzoil-kloridot.
Felengedtem szobahdmérsékletre, 4 ora utan végbement a reakcio. Ry = 0.60 (6:4 hexan-
EtOAc). Higitottam DKM-al, mostam kétszer 10%-os citromsav oldattal, vizzel, telitett
NaHCOj; oldattal, ismét vizzel, széritottam és beparoltam. A 12-es nyersterméket tisztitas

nélkiil hasznaltam a kovetkez6 reakcidban. C,7H3405, M: 486.55.
Benzil-2-0-benzoil-f-D-galaktopiranozid (13).
A 12-es nyersterméket oldottam 30 ml 80%-o0s ecetsavban és 100 °C-ra melegitettem és

1 6rén at kevertettem. Miutan a reakcio végbement (VRK: Ry = 0.74, 75:25 DKM-metanol)
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beparoltam, majd haromszor ismét beparoltam reagens toluollal. A 13-as nyersterméket

tisztitas nélkiil hasznaltam fel. C,oH,,07, M: 374.38.

Benzil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil--D-galaktopiranozid (14).

A 13-as nyersterméket reagaltattam B) modszer szerint. A termék VRK-n R¢ = 0.55-nél
futott (4:6 hexan-EtOAc). A nyersterméket kristalyositottam etanolbol (96%-o0s), és 4.56 g
fehér, kristalyos 14-et kaptam. Hozam 3 1épés utan 64%. O.p.: 186-188 °C. [a]p = -16.7 (c
0.11, CHCI3). C7H2607, M: 462.49.

Benzil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil--D-gulopiranozid (15).

548 mg (1.2 mmol) 14-et oldottam 5 ml szaraz DKM ¢és 170 pl szaraz piridin elegyében,
-30 °C-ra hitottem, €s hozzacsepegtettem 319 pul (1.90 mmol, 1.6 ekv.) TH,0-t. A
reakcidelegy felmelegedett fokozatosan szobahdmérsékletre, és 1 ora utan kész volt (VRK: R
= 0.62, 10:1 toluol-aceton). Higitottam DKM-al, mostam vizzel, tel. NaHCO; oldattal, ismét
vizzel, szaritottam és beparoltam. Nagyvakuumon szaritottam 3 6rat, majd a nyers triflatot
oldottam 15 ml szaraz acetonitrilben, hozzdadtam 1.02 g TBANO;-et, és 1 ¢&jszakan at
kevertettem. Miutdn VRK alapjan elfogyott a trifldt, az acetonitrilt leparoltam, higitottam
EtOAc-tal, mostam haromszor vizzel, szaritottam és beparoltam. Oszlopkromatografiaval
tisztitottam, és 411 mg (75%) szirupos 15-6s terméket kaptam. (VRK és oszlopkr.: Ry = 0.49,
1:1 hexan-EtOAc). [o]p = -57.9 (¢ 0.13, CHCIl3). "H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.96 (dd, 2H, J
8.3 Hz, J 1.15 Hz, aromas), 7.55-7.45 (m, 3H, aromas), 7.42-7.10 (m, 10H, aromas), 5.48 (s,
1H, PhCH), 5.38 (dd, 1H, J 8.4 Hz, J 3.1 Hz, H-2), 5.10 (d, 1H, J 8.4 Hz, H-1), 4.89 (d, 1H, J
12.7 Hz, PhCHH), 4.65 (d, 1H, J 12.7 Hz, PhCHH), 4.34-4.25 (m, 2H), 4.02-3.95 (m, 2H),
3.8-3.7 (m, 1H), 2.93 (bs, 1H, OH); "C-NMR (90 MHz) & (ppm) 165.3 (PhCO), 137.7,
137.66, 133.34, 12991, 129.81, 129.14, 128.73, 128.47, 128.31, 127.73, 127.61, 126.48
(aromés szenek), 101.18 (PhCH), 96.85 (C-1), 76.4, 71.34, 71.2, 68.92, 65.66 (vazszenek),
70.15 (PhCHa»), 69.31 (C-6); C27H2607, M: 462.49; Anal.: Szamitott: C 70.12, H 5.67. Mért: C
70.01, H 5.78.

Benzil-3-S-acetil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-dezoxi- f-D-galaktopiranozid (16).
1.64 g (3.55 mmol) 15-6t oldottam 30 ml szaraz DKM ¢és 1.02 ml szaraz piridin
elegyében, -50 °C-ra hiitttem, és hozzacsepegtettem 955 pl (3.55 mmol, 1.6 ekv.) THO-t. A

reakcidelegy felmelegedett fokozatosan 0 °C-ra. 1 6ra utdn a reakcidelegyet higitottam DKM-
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al, mostam vizzel, tel. NaHCO; oldattal, ismét vizzel, szaritottam ¢&s beparoltam. A
nyersterméket szaritottam nagyvakuumon 3 6rat, majd hozzdadtam 10 ml szaraz DMF-et és
1.21 g (10.6 mmol, 3 ekv.) KSAc-ot, és szobahOmérsékleten kevertettem egy éjszakat.
Higitottam DKM-al, mostam haromszor vizzel, széritottam és beparoltam. VRK: Ry = 0.37,
10:1  toluol-aceton. Oszlopkromatografiaval tisztitottam (1:1 hexan-EtOAc), ¢és
kristalyositottam is etanolbol. Osszhozam: 1.64 g (87%) 16-os tioacetil szarmazék. O.p.: 141-
142 °C. [a]p = +48.1 (c 0.12, CHCL3). "H-NMR (360 MHz) & (ppm) 8.0-7.93 (m, 2H, aromas),
7.6-7.51 (m, 3H, aromas), 7.47-7.32 (m, 5H, aromas), 7.2-7.1 (m, 5H, aromas), 5.55 (s, 1H,
PhCH), 5.52 (dd, 1H, J 8.4 Hz, J 3.1 Hz, H-2), 4.88 (d, 1H, J 12.7 Hz, PhCHH), 4.71 (d, 1H,
J 7.8 Hz, H-1), 4.67 (d, 1H, J 12.7 Hz, PhnCHH), 4.38 (d, 1H, J 12.4 Hz, H-6a), 4.18 (dd, 1H,
J 11.4 Hz, J 3.2 Hz, H-3), 4.14-4.05 (m, 2H, H-4, H-6b), 3.69 (s, 1H, H-5), 2.23 (s, 3H,
SCOCH3); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 195.29 (SCOCH3), 165.67 (PhCO), 137.83, 137.55,
133.54, 130.35, 130.09, 129.47, 128.77, 128.67, 128.61, 128.13, 128.05, 126.70 (aromas
szenek), 101.67 (PhCH), 101.06 (C-1), 76.25 (C-4), 70.19 (PhCH,), 69.49 (C-2), 69.43 (C-6),
68.93 (C-5), 47.28 (C-3), 30.90 (SCOCH3); Cy9H2309S, M: 520.59; Anal.: Szdmitott: C 66.91,
H 542, S 6.16. Mért: C 66.75, H 5.52, S 6.22. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 543.145,
mért: 543.204.

Benzil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-dezoxi-3-C-ndtriumszulfondt--D-galaktopiranozid
(17).

1.366 g (2.6 mmol) 16-os tioacetil szdrmazékot oldottam 50 ml jégecetben, hozzdadtam
5.15 g (20 ekv.) KOAc-ot és 4.02 g Oxont (2.5 ekv.). 2 napig keveredett, majd miutan
végbement a reakcid, tel. NaHCO; oldattal, és szilard NaHCOs-tal semlegesitettem. A vizes
fazist kirdztam haromszor EtOAc-al, a szerves fazist mostam egyszer tel. NaHCO; oldattal,
vizzel, széritottam és bepdaroltam. A nyersterméket oszlopkromatografiaval (R = 0.46,
95:5—-9:1 DKM-metanol) tisztitottam, és 0.926 g (68%) 17-es terméket izolaltam,
visszamaradt 158 mg 16-os tioacetil kiindulasi anyag is. [a]p = -25.8 (¢ 0.10, CHCI;). 'H-
NMR (360 MHz, CDs;0D) & (ppm) 8.04 (dd, 2H, J 8.3 Hz, J 1.2 Hz, aromas), 7.65-7.55 (m,
3H, aromas), 7.45 (t, 2H, J 7.7 Hz, aromas), 7.38-7.28 (m, 3H, aromas), 7.18-7.03 (m, 5H,
aromas), 5.87 (dd, 1H, J 11.3 Hz, J 7.9 Hz, H-2), 5.69 (s, 1H, PhCH), 4.86 (d, 1H, J 12.6 Hz,
PhCHH), 4.79 (d, 1H, J 7.9 Hz, H-1), 4.67 (d, 1H, J 2.5 Hz, H-4), 4.63 (d, 1H, J 12.4 Hz,
PhCHH), 4.27 (dq, 2H, J 12.5 Hz, J 1.5 Hz, H-6a,b), 3.71-3.68 (m, 1H, H-5), 3.51 (dd, 1H, J
11.4 Hz, J 2.9 Hz, H-3); C-NMR (90 MHz, CD;OD) & (ppm) 167.20 (PhCO), 137.17,
136.67, 133.27, 130.01, 129.37, 128.79, 128.10, 127.93, 127.61, 125.98 (aromas szenek),
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100.83, 100.06 (PhCH, C-1), 74.11, 68.70, 68.46 (C-2, C-4, C-5), 70.27 (PhCH,), 68.96 (C-6),
61.21 (C-3); Cy7H5sNaOoS, M: 548.54; Anal.: szamitott: C 59.12, H 4.59, Na 4.19, S 5.85,
mért: C 59.02, H 4.62, S 5.89. MALDI-TOF: szamitott: [MJrNa]+ 571.101, mért: 570.792.

1,4,6-Tri-O-acetil-2-0-benzoil-3-dezoxi-3-C-ndtriumszulfonat-a,f-D-galaktopiranoz (18).

200 mg (mmol) 17-es szulfonsavat oldottam 5 ml etanolban (96%) és 2 ml cc. AcOH-
ban, hozzdadtam 50 mg Pd(C)-et (10%-0s). H, atmoszféraban kevertettem 1 ¢jszakan
keresztiil (VRK: R¢ = 0.25, 8:2 DKM-metanol). Sziirtem Celite 4gyon, mostam etanollal és
beparoltam. A nyersterméket acetileztem 1 ml piridin €s 0.75 ml Ac,O elegyében. 2 6ra alatt
kész volt (VRK: R = 0.35, 85:15 DKM-metanol). A reakcidelegyet beparoltam, kétszer
toluollal is, és oszlopoztam (9:1 DKM-metanol). 109 mg (57%) szirupos 18-as terméket
kaptam, amely anomerkeverék 'H-NMR alapjan: (a:p = 4:1), a-ra: 5.91 ppm, J 3.9 Hz-es, és
B-ra: 6.48 ppm, J 4.5 Hz-es csatolasi allanddval. Ci9H21NaO 1S, M: 496.42; Anal.: szamitott:
C 45.97 H 4.26 S 6.46, mért: C 45.89, H 4.29, S 6.50. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]"
519.055, mért: 519.204.

1,4,6-Tri-O-acetil-2-0-benzoil-3-dezoxi-3-C-metilszulfonat-a,f-D-galaktopiranoz (19).

896 mg (1.80 mmol) 18-as szulfonsav sot oldottam reagens metanolban, és hozzdadtam
Amberlite IR-120 H" gyantat (nagyon savas pH). Redds sziirén sziirtem, és dvatosan jeges
hiités mellett adagoltam hozz4 a diazometan éteres oldatat halvanysarga szin megjelenéséig.
Az oldatot beparoltam és oszlopoztam (R¢ = 0.50, 98:2 DKM-aceton), 390 mg (44%) 19-es
metilésztert kaptam (anomerkeverék, a: = 4:1). C0H24012S, M: 488.46; Anal.: szamitott: C
49.18 H 4.95 S 6.56, mért: C 49.01 H 5.01 S 6.51. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 511.089,
mért: 511.258.

Etil-4,6-di-0-acetil-2-0-benzoil-3-dezoxi-3-C-metilszulfonat- 1-tio-a,f-D-galaktopiranozid
(20).

201 mg (0.58 mmol) 19-es metilésztert oldottam szdraz DKM-ban, hozzdadtam 128 pl
(3 ekv.) HSEt, 0 °C-ra hiitdttem a reakcidelegyet, és hozzdadtam 143 pl (2 ekv.) BF5;-OEt;-ot.
1 ora alatt kész volt. Higitottam DKM-al, mostam vizzel haromszor, szaritottam ¢&s
beparoltam. Oszlopkromatografiaval tisztitottam (R = 0.66, 98:2 DKM-aceton). 135 mg
(48%) 20-as tioglikozidot kaptam (anomerkeverék, a:f3 = 5:1). C0H26010S, M: 490.54; Anal.:
szamitott: C 48.97 H 5.34 S 13.07, mért: C 48.88, H 5.36, S 13.10.
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1,2,3,4-tetra-0O-acetil-a,f-D-arabinopiranoz (22).

Héaromnyaku lombikban (hiitdvel, belsé homérdvel ellatott) 20 ml Ac,O-ben oldottam 3
g NaOAc-ot 60 °C-on, majd 6vatosan hozzaadtam 3.05 g D-arabindzt 21, és melegitettem
80 °C-ra, ahol beindult a reakcié és 91 °C-ig ment fel a hdmérséklet. VRK (R = 0.36, 6:4
hexan-EtOAc) jelezte, hogy végbement a reakcid. Higitottam DKM-al, mostam vizzel, tel.
NaHCOs; oldattal, ismét vizzel, szaritottam €s beparoltam. 6.17 g nyersterméket kaptam. Rutin
NMR alapjéan 4 fajta termék, valosziniileg piran6z (a/B) és furandz (o/B) elegye. Ci3H 309, M:
318.28.

Etil-2,3,4-tri-O-acetil-1-tio-a,-D-arabinopiranozid (23).

10 g (31.2 mmol) 22-t oldottam 50 ml szdraz DKM-ban, hozz4dadtam 6.0 ml etantiolt
(1.2 ekv.), -70 °C-ra hiitéttem a reakcioelegyet, hozzdadtam 8.0 ml (2 ekv.) BF;-OEt; -ot és
hagytam -30 °C-ra melegedni. 5 6rat kevertettem addig, amig melléktermékek nem kezdtek el
megjelenni a termék foltja felett (VRK: Ry = 0.32, 7:3 hexan-EtOAc). Higitottam DKM-al,
mostam vizzel, telitett NaHCO; oldattal kétszer, ismét vizzel, szaritottam és beparoltam.
Oszlopkromatografiaval tisztitottam (65:35 hexan-EtOAc), és 7.946 g (72%) 23-as szirupot
kaptam. NMR alapjan két anyag keveréke. C13H2007S, M: 320.36.

Etil-1-tio-a,f-D-arabinopiranozid (24).

7.94 g (25 mmol) 23-t oldottam reagens MeOH-ban, hozzdadtam kat. NaOMe-ot, és fél
oran at kevertettem. (VRK: R¢= 0.49, 9:1 DKM-metanol). Semlegesitettem Amberlite IR-120
H' gyantaval, sziirtem redds sziirén, és beparoltam. 4.832 g 24-es nyerstermékkel mentem

tovabb. C;H;404S, M: 194.25.

Etil-2,3,4-tri-O-benzil-1-tio-a-D-arabinopiranozid (25a).

4.83 g 24-et oldottam szaraz DMF-ben, 0 °C-ra hiitéttem, hozzdadtam 3.32 g (1.5 ekv. /
OH) NaH-et, és fél 6ra utan 11.05 ml (1.25 ekv. / OH) BnBr-ot csepegtettem. A reakciot 4 6ra
utan metanol hozzdadasaval Ovatosan leéllitottam, és bepéroltam. Higitottam DKM-al,
mostam haromszor vizzel, szaritottam ¢és beparoltam. VRK alapjan egy féterméket (Rf = 0.35)
¢s egy mellékterméket (Ry = 0.52) kaptam (eulens: 8:2 hexan-EtOAc). Oszlopozas utan (9:1
hexan-EtOAc) 7.45 g (64%) 25a féterméket és 2.97 g (26%) 25b mellékterméket kaptam. 25-
os fotermékre: a piranozid, [a]p = +19.7 (c 0.26, CHCL); 'H-NMR (200 MHz) & (ppm) 7.40-
7.20 (m, 15H, aromas), 4.82-4.60 (m, 6H, 3x PhCH>), 4.58 (d, 1H, J 7.0 Hz, H-1), 4.17 (dd,
1H, J 12.1 Hz, J 4.9 Hz, H-5a), 3.82 (t, 1H, J 7.2 Hz, H-2), 3.80-3.73 (m, 1H, H-4), 3.59 (dd,
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1H, J 7.4 Hz, J 3.1 Hz, H-3), 3.34 (dd, 1H, J 12.1 Hz, J 2.1 Hz, H-5b), 2.84-2.56 (m, 2H,
SCH,CH3), 1.28 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CHs); “C-NMR (50 MHz) & (ppm) 138.17, 138.10,
128.23, 128.02, 127.70, 127.62, 127.51, 127.48 (aromas szenek), 84.52 (C-1), 79.15, 77.87,
72.30 (C-2, C-3, C-4), 74.45, 72.05, 70.90 (3x PhCH»), 63.75 (C-5), 25.15 (SCH,CH3), 14.95
(SCH,CH3). CagH3,04S, M: 464.62; Anal.: szamitott: C 72.38 H 6.94 S 6.90, mért: C 72.28, H
6.96, S 6.93. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 487.2, mért: 487.3. 25b melléktermékre:
furanozid, [a]p = +103 (¢ 0.30, CHCl;); '"H-NMR (200 MHz) & (ppm) 7.34-7.17 (m, 15H,
aromas), 5.37 (d, 1H, J 2.1 Hz, H-1), 4.63-4.40 (m, 6H, 3x PhCH,), 4.36-4.25 (m, 1H), 4.03-
3.95 (m, 2H), 3.71-3.55 (m, 2H), 2.82-2.50 (m, 2H, SCH,CH3), 1.27 (t, 3H, J 7.4 Hz,
SCH,CH3); PC-NMR (50 MHz) & (ppm) 137.92, 137.62, 137.29, 128.22, 128.14, 127.74,
127.67, 127.61, 127.52, 127.38 (aromas szenek), 88.65, 87.02, 83.43, 79.79 (C-1, C-2, C-3,
C-4), 73.11, 71.96, 71.74 (3x PhCH»), 68.94 (C-5), 25.04 (SCH,CH3), 14.69 (SCH,CH3).
Ca3H3,04S, M: 464.62; Anal.: szamitott: C 72.38 H 6.94 S 6.90, mért: C 72.26, H 6.96, S 6.95.
MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 487.19, mért: 487.44.

Allil-2-acetamido-3,4,6-tri-O-acetil-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (28).

3.07 g (7.9 mmol) 26-o0s gliikdzamin peracetatot oldottam 40 ml szdraz DKE-ban,
hozzdadtam 1.57 ml (1.1 ekv.) TMSOTf-ot és 50 °C-on keveredett 1 éjszakan at. VRK: Ry =
0.50, 20:1 DKM-metanol. TEA-al semlegesitettem oOvatosan, majd beparoltam.
Oszlopkromatografiaval tisztitottam (9:1 DKM-aceton, 0.5% TEA), és 2.55 g (98%) 27
oxazolin szarmazékot kaptam (az NMR adatok egyeztek az irodalmiakkal'>). 2.53 g 27-es
oxazolin szarmazékot oldottam 30 ml szaraz DKM-ban, hozzaadtam 4 A molekulaszitat, 3.17
ml (6 ekv.) allil-alkoholt és 281 ul (0.2 ekv.) TMSOTf-ot. SzobahOmérsékleten 4 o6ra alatt
kész volt (VRK: R¢ = 0.38, 20:1 DKM-metanol). Semlegesitettem TEA-al, szlirtem Celite-n,
mostam DKM-al, beparoltam. Oszlopoztam (9:1 DKM-aceton), ¢s 2.32 g (78% a kiindulésira
nézve) 28-as'* szirupot kaptam. Etanolbol kristalyositottam. O.p.: 161-163 °C. [a]p = -14.7
(¢ 0.25, CHCl;). 'TH-NMR (360 MHz) & (ppm) 5.94-5.80 (m, 1H, OCH,CHCH>), 5.77 (d, 1H,
J 8.7 Hz, NHACc, deuteralhato), 5.36-5.16 (m, 3H, H-3, OCH,CHCH,), 5.08 (t, 1H, J 9.6 Hz,
H-4),4.73 (d, 1H, J 8.3 Hz, H-1), 4.42-4.04 (m, 4H, OCH,CHCH,, H-6a,b), 3.95-3.85 (m, 1H,
H-2), 3.75-3.66 (m, 1H, H-5), 2.09, 2.04, 2.03, 1.96 (4s, 12H, 3x OCOCHs, NHCOCH); "*C-
NMR (90 MHz) 6 (ppm) 170.89, 170.74, 170.27, 169.42 (3x OCOCH3;, NHCOCH3), 133.56
(OCH,CHCHy), 117.78 (OCH,CHCH,), 99.66 (C-1), 72.39, 71.77, 68.71 (C-3, C-4, C-5),
69.95 (OCH,CHCH,), 54.72 (C-2), 23.34 (NHCOCH3), 20.77, 20.72, 20.65 (3x OCOCH3).
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Ci17H2509N, M: 387.38; Anal.: szamitott: C 52.71 H 6.50 N 3.62, mért: C 52.63, H 6.55, N
3.59.

Allil-2-acetamido-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (29).

541 mg (1.4 mmol) 28-at oldottam reagens metanolban, és hozzaadtam katalitikus
mennyiségli NaOMe-ot. 2 6ra utan kész volt VRK szerint (R = 0.29, 10:3 EtOAc-metanol).
Semlegesitettem Amberlite IR-120 H' gyantaval, sziirtem redds sziirén, és beparoltam. 29-es

nyerstermékbdl mentem tovabb. C;1H9O¢N, M: 261.27.

Allil-2-acetamido-4,6-0-benczilidén-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (9).

2.98 g 29-es nyersterméket oldottam 50 ml széraz acetonitrilben, hozzdadtam 2.57 ml
(1.5 ekv.) PhCH(OMe),-t ¢s katalitikus CSA-t. 35 °C-on keveredett 4 oran at. (VRK: Ry =
0.56, 95:5 DKM-metanol). Semlegesitettem TEA-al, ¢és beparoltam. Izopropanolbdl
kristalyositottam és 2.978 g (75%) fehér, kristalyos 9-et kaptam. O.p.: 272-273 °C. [a]p = -
80.2 (¢ 0.10, CHCl;). Az NMR spektrumok adatai megegyeztek az irodalmi adatokkal "%,
CigH2306N, M: 349.38; Anal.: szamitott: C 61.38 H 6.64 N 4.01, mért: C 61.35, H 6.69, N
3.98.

Allil-(4,6-di-0-acetil-2-0-benzoil-3-dezoxi-3-C-metilszulfondt-a-D-galaktopiranozil)-
(1—3)-2-acetamido-4,6-0-benzilidén-2-dezoxi-fi-D-gliikopiranozid (30).

Az 5-6s brom cukor készitése frissen, 70 mg (0.14 mmol) 20-as tioglikozidbdl tortént
elemi brommal. A 100 mg (0.29 mmol, 2 ekv.) 9-es akceptort, 150 mg (2 ekv.) Hg(CN), ¢és
500 mg 3A molekulaszitat szuszpendaltam 1 ml szaraz nitro-metdn és 2 ml szaraz toluol
elegyében, és lehiitottem 0 °C-ra. A reakciot a brom cukor nitro-metanos oldatanak
hozzaadasaval inditottam. Masfél ora utan elfogyott a donor, 0j folt keletkezett (VRK: R¢ =
0.38, 96:4 DKM-metanol). Higitottam DKM-al, sziirtem Celite-n, mostam kétszer KI-os
oldattal, vizzel, szaritottam ¢&s beparoltam. Oszlopkromatografiaval tisztitottam (eulens
ugyanaz, mint a VRK esetében) és 44 mg (40%, donorra nézve) 30-as diszacharidot nyertem.
[a]p = +20.5 (¢ 0.12, CHCl3). '"H-NMR (500 MHz) & (ppm) 7.94 (d, 2H, J 7.2 Hz, aromas),
7.60 (t, 1H, J 7.5 Hz, aromas), 7.51 (d, 2H, J 6.6 Hz, aromas), 7.44 (t. 2H, J 7.8 Hz, aromas),
7.37-7.29 (m, 3H, aromas), 6.10 (d, 1H, J 7.1 Hz, NHAc), 5.93-5.84 (m, 1H, OCH,CHCH,),
5.58 (d, 1H, J 2.5 Hz, H-2"), 5.53 (s, 1H, PhCH), 5.32-5.18 (m, 4H, H-1, H-1’, OCH,CHCH),
5.16-5.12 (m, 1H, H-5"), 4.76 (dd, 1H, J 7.8 Hz, J 1.6 Hz, H-4’), 4.57 (t, 1H, J 9.4 Hz, H-3),
4.37 (dd, 1H, J 10.5 Hz, J 4.7 Hz, H-6a), 4.36-4.31 (m, 1H, OCH,CHCH>), 4.13-4.08 (m, 1H,
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OCH,CHCH,), 4.01-3.96 (m, 4H, H-6"a, OCH3), 3.76 (t, 1H, J 10 Hz, H-6b), 3.67 (dd, 1H, J
7.8 Hz, J 2.5 Hz, H-3"), 3.62-3.56 (m, 1H, H-5), 3.54 (t, 1H, J 9.1 Hz, H-4), 3.18 (td, 1H, J
9.5 Hz, J 7.9 Hz, H-2), 3.08 (dd, 1H, J 12.2 Hz, J 2.5 Hz, H-6’b), 2.06 (s, 3H, OCOCHj3), 1.94,
1.91 (2s, 6H, OCOCH;, NHCOCH3); “C-NMR (125 MHz) & (ppm) 171.07, 170.47, 170.02
(2x OCOCH3;, NHCOCH3), 165.59 (OCOPh), 137.28, 133.99, 129.65, 129.10, 128.66, 128.52,
128.32, 126.39 (aroméas szenek), 133.71 (OCH,CHCH,), 117.81 (OCH,CHCH,), 105.49 (C-
1°, J 179 Hz), 101.94 (PhCH, J 163 Hz), 98.93 (C-1, J 167 Hz), 80.60 (C-4), 79.43 (C-2),
77.19 (C-4%), 73.16 (C-3), 70.57 (OCH,CHCH),), 69.76 (C-5"), 68.83 (C-6), 66.02 (C-5),
63.78 (C-3), 63.38 (C-6), 59.23 (C-2), 56.75 (OMe), 23.44 (NHCOCH3), 20.70, 20.60 (2x
OCOCH;); C36Ha3016NS, M: 777.79; Anal.: szamitott: C 55.59 H 5.57 N 1.80 S 4.12, mért: C
55.50, H 5.62, N 1.85, S 4.05. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 800.22, mért: 800.41.

Allil-(4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-0-kloracetil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2-
acetamido-4,6-0-benzilidén-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (32).

A brom cukor készitése frissen, a megfeleld 132 mg (0.24 mmol) 31-es tiofenil-
galaktopiranozidbol tortént elemi brommal. A 100 mg (0.29 mmol, 1.1 ekv.) 9-es akceptort,
123 mg (2 ekv.) Hg(CN)x-ot és 500 mg 3A molekulaszitat szuszpendaltam 2 ml szaraz nitro-
metan és 2 ml szaraz toluol elegyében, és lehtitottem 0 °C-ra. A reakcidt a brom cukor nitro-
metanos oldatanak hozzaadaséaval inditottam, és egy éjszakan &t hagytam keveredni. VRK
alapjan uj folt jelent meg Ry = 0.54-nél, 96:4 DKM-aceton eulensben. Higitottam DKM-al,
szlirtem Celite-n, a szilirletet mostam kétszer KI-os oldattal, vizzel, szaritottam és beparoltam.
Oszlopkromatografiaval tisztitottam (eulens ugyanaz, mint a VRK esetében) és 96 mg (51%
donorra nézve) 32-es diszacharidot nyertem. [a]p = +70.6 (¢ 0.07, CHCls+1 csepp metanol).
'H-NMR (360 MHz, CDCl3, CD;0D) & (ppm) 7.99 (d, 2H, J 7.2 Hz, aromas), 7.61 (t, 1H, J
7.3 Hz, aromas), 7.55-7.44 (m, 6H, aromas), 7.43-7.31 (m, 6H, aromas), 5.85-5.72 (m, 1H,
OCH,CHCH,), 5.57 (dd, 1H, J 10.3 Hz, J 8.2 Hz, OCH,CHCH,), 5.53 (s, 1H, PhCH), 5.45 (s,
1H, PhCH), 5.21 (dd, 1H, J 17.2 Hz, J 1.5 Hz, OCH,CHCH,), 5.16-5.07 (m, 3H), 4.78 (d, 1H,
J 8.2 Hz), 4.61 (t, 1H, J 9.2 Hz), 4.35-4.21 (m, 3H), 4.07-3.87 (m, 3H), 3.83-3.78 (m, 5H),
3.55 (dt, 1H, J 9.8 Hz, J 4.9 Hz), 3.11 (s, 1H), 3.06 (dd, 1H, J 9.5 Hz, J 8.6 Hz), 1.25 (s, 3H,
NHCOCH3); C-NMR (90 MHz, CDCls, CD;0OD) & (ppm) 171.37 (NHCOCHj3), 167.10
(COCHCI), 165.32 (PhCO), 137.07, 136.98, 136.61 (aromds szenek), 133.57, 133.33 (1
aromas C, OCH,CHCH,), 129.61, 129.01, 128.94, 128.84, 128.51, 128.24, 127.95, 126.07,
125.99 (aromas szenek), 117.43 (OCH,CHCH), 101.61, 100.73, 100.49, 98.33 (2x PhCH, C-
1, C-1’, J 163.8 Hz, J 157.4 Hz, J 157.5 Hz, J 161 Hz), 80.94, 73.54, 72.95, 69.43, 65.87,
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65.51 (vézszenek), 70.24 (OCH,CHCH,), 68.69, 68.43 (C-6, C-6"), 57.63 (C-2), 40.26
(COCH,CI), 22.04 (NHCOCH3); C4H42013NCI, M: 780.21; Anal.: szamitott: C 61.58 H 5.43
N 1.80 Cl 4.54, mért: C 61.49, H 5.49, N 1.83. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]™ 802.22,
mért: 802.35.

Allil-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-acetamido-4,6-0-benzilidén-2-
dezoxi-p-D-gliikopiranozid (33).

2.55 g (7.3 mmol) 9-es akceptort, 4.24 g (2 ekv.) Hg(CN)s-ot, 6 g 3 A molekulaszitat
szuszpendaltam 50 ml szaraz nitro-metan és 60 ml szaraz toluol elegyében, és kevertettem 1
¢jszakat. 3.76 g (9.14 mmol) acetobrom galaktoz (8) 10 ml széraz nitro-metanos oldatat adtam
hozza, és kevertettem még 1 ¢éjszakan at. VRK: Ry = 0.50, 96:4 DKM-metanol. Higitottam
DKM-al, sziirtem Celite-n, beparoltam, ismét higitottam DKM-al, mostam kétszer Kl-os
oldattal, vizzel, szaritottam és beparoltam. Metanolbdl kristalyositottam, és 2.46 g (49%) 33-
as fehér kristalyt nyertem. Az anyaligot oszlopkromatografiaval tisztitottam (9:1—8:2 DKM-
aceton), és még 2.28 g (46%) 33-as szirupot nyertem. O.p.: 208-210 °C. [a]p =-11.2 (c 0.27,
CHCls). "H-NMR (200 MHz) & (ppm) 7.53-7.32 (m, 5H, aromas), 6.00-5.76 (m, 2H, NHAc,
OCH,CHCH,), 5.52 (s, 1H, PhCH), 5.35-5.10 (m, 5H), 4.93 (dd, 1H, J 10.3 Hz, J 3.3 Hz),
4.76 (d, 1H, J 7.9 Hz, H-1), 4.71 (t, 1H, J 9.3 Hz), 4.39-4.25 (m, 2H), 4.18-3.50 (m, 7H), 3.10
(td, 1H, J 9.7 Hz, J 7.9 Hz, H-2), 2.12, 2.00, 1.99, 1.96, 1.95 (5s, 15H, 4x OCOCHj3,
NHCOCH;); “C-NMR (50 MHz) & (ppm) 170.65, 170.16, 170.13, 170.04, 169.43 (4x
OCOCH;, NHCOCH;), 137.05, 129.24, 128.30, 126.04 (aromas szenek), 133.55
(OCH,CHCHy), 117.89 (OCH,CHCH,), 101.48 (PhCH, J 162.6 Hz), 100.11 (C-1’, J 162.1
Hz), 98.56 (C-1, J 167.6 Hz), 80.63, 76.55, 70.99, 69.35, 66.80, 65.75 (vazszenek), 70.46
(egyik vazszén és OCH,CHCHa, jelkioltas), 68.71 (C-6), 60.96 (C-6°), 58.32 (C-2), 23.56
(NHCOCH3;), 20.64, 20.51, 20.47, 20.43 (4x OCOCHj3;); C3H41015N, M: 679.67; Anal.:
szamitott: C 56.55 H 6.08 N 2.06, mért: C 56.51, H 6.12, N 2.09. MALDI-TOF: szamitott:
[M+Na]" 702.2, mért: 702.3.

Allil-2-acetamido-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-6-0-benzil-2-dezoxi-
p-D-gliikopiranozid (34).

1.305 g (1.9 mmol) 33-at reagaltattam C) modszer szerint. VRK (R¢ = 0.48, 95:5 DKM-
metanol). Az oszlopkromatografia ugyanebben az eulensben tortént, és 1.205 g (85%) 34-es
szirupot izolaltam. [a]p = -17 (¢ 0.14, CHCls). 'H-NMR (200 MHz) & (ppm) 7.38-7.28 (m, 5H,
aromas), 6.51 (d, 1H, J 7.3 Hz, NHAc), 5.98-5.74 (m, 1H, OCH,CHCH,), 5.41-5.13 (m, 4H),
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5.04 (dd, 1H, J 10.4 Hz, J 3.4 Hz), 4.90 (d, 1H, J 8.3 Hz, H-1), 4.65-4.58 (m, 3H, PhCH>),
4.43-4.28 (m, 2H), 4.16-4.01 (m, 4H), 3.93-3.83 (m, 2H), 3.75-3.35 (m, 3H), 3.15 (td, 1H, J
10 Hz, J 8.3 Hz, H-2), 2.16, 2.10, 2.02, 2.00, 1.98 (5s, 15H, 4x OCOCH;, NHCOCH3); "*C-
NMR (50 MHz) § (ppm) 170.67, 170.30, 170.10, 169.88, 169.07 (4x OCOCH;, NHCOCHs),
138.25, 128.15, 127.35 (aromés szenek), 133.82 (OCH,CHCH,), 117.52 (OCH,CHCH),),
101.21 (C-1°), 98.45 (C-1), 83.51, 75.13, 70.88, 70.72, 68.76, 66.89 (vazszenek), 73.24
(PhCH,), 69.96 (C-6, OCH,CHCH,), 61.43 (C-6), 57.09 (C-2), 23.54 (NHCOCH;), 20.63,
20.43, 20.35(dupla int.) (4x OCOCH;); C3,Hi3015N, M: 681.68; Anal.: szémitott: C 56.38 H
6.36 N 2.05, mért: C 56.29, H 6.36, N 2.09. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 704.25, mért:
704.3.

Allil-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-
arabinopiranozil-(1—4)[-2-acetamido-6-0-benzil-2-dezoxi-f-D-glitkopiranozid (35).

1.065 g (1.56 mmol) 34-es diszacharid akceptort reagaltattam 1.45 g (3.1 mmol) tioetil
arabinozbol képzett bromcukorral (6) D) mddszer szerint, 1 napig ment a reakcié. VRK (R¢ =
0.48, 6:4 hexan-aceton), oszlopozas ugyanebben az eulensben tortént és 1.452 g (86%) 35-0s
szirupos triszacharidot izolaltam. [a]p = -91.5 (¢ 0.32, CHCls). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm)
7.40-7.20 (m, 20H, aromas), 6.68 (d, 1H, J 9.3 Hz, NHAc), 5.92-5.79 (m, 1H, OCH,CHCH,),
5.38 (d, 1H, J 3.1 Hz), 5.32-5.10 (m, 4H), 5.01 (dd, 1H, J 10.5 Hz, J 3.3 Hz), 4.82-4.60 (m,
8H), 4.58-4.52 (m, 2H), 4.24 (dd, 1H, J 13.3 Hz, J 4.5 Hz), 4.16-3.62 (m, 15H), 2.06, 2.01,
1.97, 1.96, 1.55 (5s, 15H, 4x OCOCH;, NHCOCH3); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 170.08,
169.98, 169.87, 169.55, 169.40 (4x OCOCH3;, NHCOCH3), 138.28, 137.98, 137.76 (aromas
szenek), 133.89 (OCH,CHCH,), 128.29, 127.91, 127.66, 127.52, 127.42, 127.20 (aromas
szenek), 117.13 (OCH,CHCHa), 99.19 (C-1°, J 160.9 Hz), 98.27 (C-1, J 163.0 Hz), 93.73 (C-
1, J 166.7 Hz), 77.22, 76.04, 74.67, 73.14, 71.29, 70.71, 70.51, 69.97, 68.26, 66.80 (C-
3,4,5,2°,3°.4°,5°,27,37,4”), 73.76, 73.04, 72.16, 71.40 (4x PhCH,), 69.81 (OCH,CHCH,),
68.45 (C-6), 60.56, 60.38 (C-577,6’), 49.67 (C-2), 22.60 (NHCOCH3;), 20.84, 20.43(tripla int.)
(4x OCOCH3;); CsgHgoO19N, M: 1084.16; Anal.: szamitott: C 64.25 H 6.41 N 1.29, mért: C
64.18, H 6.45, N 1.32. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1106.4, mért: 1106.6.

Allil-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-[2,3,4-tri-O-benzil-o-L-
Sfukopiranozil-(1—4)]-2-acetamido-6-0-benzil-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (36).

1.35 g (2.0 mmol) 34-es diszacharid akceptort reagaltattam 1.53 g (3.2 mmol) tioetil
fukozidbdl képzett bromcukorral (7) D) mddszer szerint, 1 napig ment a reakcid. VRK (Rf =
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0.31, 6:4 hexan-aceton). Feldolgozas és oszlopkromatografia 35-nél leirtak szerint. 1.766 g
(81%) szirupos 36-ot izolaltam. [o]p = -74.1 (c 0.29, CHCls). '"H-NMR (500 MHz) & (ppm)
7.39-7.26 (m, 20H, aromas), 6.52 (d, 1H, J 8.8 Hz, NHAc), 5.88-5.82 (m, 1H, OCH,CHCH,),
5.38 (d, 1H, J 8.8 Hz), 5.28-5.15 (m, 5SH), 5.02-4.97 (m, 2H), 4.84-4.67 (m, 8H), 4.51 (dd, 2H,
J 13.4 Hz), 4.25 (dd, 1H), 4.15-4.04 (m, 8H), 3.97-3.84 (m, 5H), 3.75-3.70 (m, 2H), 2.15,
2.04, 1.98, 1.96, 1.65 (5s, 15H, 4x OCOCH;, NHCOCH3), 1.20 (d, 3H, J 6.5 Hz, CH3-67);
BC.NMR (125 MHz) & (ppm) 170.07, 169.95, 169.91, 169.61, 169.27 (4x OCOCHs3,
NHCOCH3), 138.50, 138.33, 138.24, 137.81 (aromas szenek), 133.85 (OCH,CHCH,), 128.45,
128.32, 128.29, 128.26, 128.19, 128.14, 128.00, 127.87, 127.55, 127.47, 127.38, 127.03
(aromas szenek), 117.40 (OCH,CHCH,), 99.45 (C-1), 98.03 (C-1’), 93.64 (C-17), 79.88,
76.89, 75.95, 75.43,71.27, 70.76, 70.42, 69.73, 68.22, 66.78, 66.69 (vazszenek), 74.56, 73.79,
72.96, 72.67 (4x PhCH»), 69.34 (OCH,CHCH,), 68.34 (C-6), 60.43 (C-6"), 50.90 (C-2), 22.76
(NHCOCH3), 20.79, 20.50, 20.44(dupla int.) (4x OCOCHj3), 16.61 (C-6); CsoH71019N, M:
1098.19; Anal.: szamitott: C 64.53 H 6.52 N 1.28, mért: C 64.49, H 6.56, N 1.24. MALDI-
TOF: szamitott: [M+Na]" 1120.452, mért: 1120.783.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil)-(1—4)]-2-dezoxi-(f3-
D-galaktopiranozil)-(1—3)-f-D-gliikopiranozid (37).

1.452 g (1.34 mmol) 35-0s triszacharidot oldottam reagens metanolban ¢és hozzaadtam
katalitikus mennyiségli NaOMe-ot. A reakcio 2 ora alatt kész volt (VRK: Rf = 0.29, 9:1
DKM-metanol). Semlegesitettem Amberlite IR-120 H" gyantaval, sziirtem redds sziirén, és
beparoltam. Izopropanolbdl kristalyositottam. 1.108 g (79%) 37-es fehér kristalyokat
izolaltam. O.p.: 208-209 °C. [o]p = -103.5 (¢ 0.11, CHCl3). "H-NMR (200 MHz, CD;0D) &
(ppm) 7.44-7.20 (m, 20H, aromas), 5.98-5.76 (m, 1H, OCH,CHCH,), 5.35-5.10 (m, 3H),
4.86-4.24 (m, 12H), 4.20-3.30 (m, 22H), 1.88 (s, 3H, NHCOCH3); “C-NMR (50 MHz,
CD;OD) 6 (ppm) 171.82 (NHCOCHS3;), 138.21, 138.04, 137.67(dupla int.)(aromas szenek),
133.53 (OCH,CHCH,), 128.27, 128.30, 128.07, 127.65, 127.56, 127.37, 127.30, 127.22
(aromés szenek), 117.05 (OCH,CHCH,), 102.15 (C-1’), 99.30 (C-1), 96.84 (C-17), 77.45,
75.80 (dupla int.) 75.08, 74.17, 73.37, 72.97, 72.40, 70.94, 68.36 (vazszenek), 74.60, 73.10,
71.25 (dupla int.) (4x PhCH»), 69.40 (OCH,CHCH>), 68.01 (C-6), 61.79, 60.42 (C-5,6"),
53.97 (C-2), 22.34 (NHCOCH3); CsoHe1O15N, M: 916.02; Anal.: szamitott: C 65.56 H 6.71 N
1.53, mért: C 65.45, H 6.74, N 1.57. MALDI-TOF: szamitott: [MJrNa]+ 938.394, meért:
938.603.
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Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil)-(1—4) ]-2-dezoxi-(fi-D-
galaktopiranozil)-(1—3)-f-D-gliikopiranozid (38).

1.676 g (1.53 mmol) 36-os triszacharidot reagaltattam a 37-nél leirtak szerint. (VRK: R¢
=0.32, 9:1 DKM-metanol). Oszlopkromatografia utdn 1.103 g (78%) szirupos 38-as terméket
kaptam. [o]p = -82.7 (¢ 0.14, CHCI;). '"H-NMR (500 MHz) & (ppm) 7.39-7.42 (m, 20H), 5.88-
5.81 (m, 1H, OCH,CHCH,), 5.27-5.15 (m, 3H), 4.94 (d, 1H, J 11.4 Hz), 4.78 (d, 1H, J 4.3
Hz), 4.74-4.71 (m, 3H), 4.60 (d, 2H, J 10.3 Hz), 4.50-4.41 (m, 4H), 4.29 (dd, 1H, J 12.8 Hz, J
4.9 Hz), 4.21 (bd, 1H, J 5.7 Hz), 4.12-4.02 (m, 4H), 4.01-3.86 (m, 6H), 3.86-3.75 (m, 1H),
3.73-3.62 (m, 4H), 3.56 (bs, 2H), 3.46 (bs, 1H), 3.40-3.37 (m, 2H), 1.70 (s, 3H, NHCOCHs),
1.14 (d, 3H, J 6.0 Hz, CH3-6); ?C-NMR (125 MHz) & (ppm) 171.05 (NHCOCHj3), 138.50,
138.47, 137.90, 137.73 (aromas szenek), 133.54 (OCH,CHCH;), 128.41, 128.30, 128.13,
127.89, 127.66, 127.56, 127.52, 127.25 (aromas szenek), 117.99 (OCH,CHCH;), 101.56 (C-
1), 98.84 (C-1°), 94.94 (C-17), 79.47, 77.39, 75.99, 75.78, 74.69, 73.26, 72.12, 71.31, 68.77,
67.06 (vazszenek), 74.95, 74.02, 73.08, 72.50 (4x PhCH»), 69.54, 69.14 (C-6, OCH,CHCH,),
62.04 (C-6’), 50.37 (C-2), 22.87 (NHCOCHj3), 16.58 (C-6”); Cs1He3015N, M: 930.04; Anal.:
szamitott: C 65.86 H 6.83 N 1.51, mért: C 65.78, H 6.79, N 1.56. MALDI-TOF: szamitott:
[M+Na]" 952.410, mért: 952.702.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil)-(1—4)]-2-dezoxi-
(3,4-O-izopropilidén-6-0-(metoxidimetil) metil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-f-D-
gliikopiranozid (39).

192 mg (0.21 mmol) 37 kiindulési anyagot reagéltattam A) modszer szerint. (VRK: 96:4
DKM-metanol, Ry = 0.47 a diizopropilidén szarmazékra, ¢és Ry = 0.41 39-re).
Oszlopkromatografiaval elvalasztottam 39-et a diizopropilidén szarmazékkal egytitt (170 mg)

a tobbi mellékterméktol. Cs7sH73016N, M: 1028.19.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil)-(1—4) ]-2-dezoxi-(3,4-
O-izopropilidén-6-0-(metoxidimetil) metil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-f-D-gliikopiranozid
(40).

377 mg (0.41 mmol) 38-at reagaltattam A) moddszer szerint. (VRK: 1:1 hexan-aceton, Ry
= 0.46 a diizopropilidén szarmazékra, és Ry = 0.59 40-re). Oszlopkromatografiaval
elvalasztottam 40-et a diizopropilidén szdrmazékkal egyiitt (336 mg) a tobbi mellékterméktdl.

C58H75016N, M: 1042.21.

55



Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-B-D-arabinopiranozil)-(1—4)[-(2-O-
benzoil-3,4-0-izopropilidén-6-O-(metoxidimetil)metil-B-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2-
dezoxi-p-D-gliikopiranozid (41).

170 mg 39-et, amely tartalmazza a diizopropilidén-acetal szarmazékot is, oldottam 2 ml
szaraz piridinben, és hozzdadtam 80 mg (2 ekv.) benzoesavanhidridet. 1 ¢éjszaka alatt
végbement a reakci6. Beparoltam, higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel, szaritottam ¢és
beparoltam. VRK: (96:4 DKM-metanol) Ry = 0.64-nél 41-es, és Ry = 0.41-nél a
diizopropilidén szarmazék. Oszlopkromatografia utan 117 mg (63%) szirupos 41-et kaptam.
[a]p =-61.8 (¢ 0.09, CHCl3). 'H-NMR (500 MHz) & (ppm) 7.40-7.20 (m, 25H), 6.74 (d, 1H, J
9 Hz, NHACc), 5.46-5.35 (m, 1H, OCH,CHCH,), 5.30-5.25 (m, 2H), 5.08-4.97 (m, 2H), 4.80-
4.60 (m, 8H), 4.36 (s, 2H), 4.32 (dd, 1H, J 7.4 Hz, J 5.3 Hz), 4.26 (dd, 1H, J 5.3 Hz, J 1.8 Hz),
4.10-4.02 (m, 3H), 3.98-3.85 (m, 4H), 3.84-3.60 (m, 9H), 3.17 (s, 3H, OCHa), 1.57, 1.51, 1.32,
1.31, 1.30 (5s, 15H, NHCOCHs, 2x izoprop. metilek, 2x MIP metilek); BC-NMR (125 MHz)
o (ppm) 169.54 (NHCOCHS;), 165.11 (PhCO), 138.41, 138.32, 138.05, 137.39 (aromads
szenek), 133.84, 132.86 (OCH,CHCH,, 1 aromas C), 130.01, 129.84, 128.39, 128.24, 128.18,
128.13, 127.82, 127.76, 127.57, 127.44, 127.29, 127.18 (aromas szenek), 117.10
(OCH,CHCH»), 110.23 (izop. acetalos C), 100.23 (MIP acetalos C), 97.91, 97.44 (C-1, C-1"),
93.26 (C-17), 77.40, 77.07, 76.09, 73.61, 73.34, 73.16, 72.06, 70.60 (vazszenek), 73.58, 72.85,
72.15, 72.06 (4x PhCH,), 69.98 (OCH,CHCH,), 67.95 (C-6), 60.37, 59.64 (C-5"",6), 48.46
(C-2), 27.71, 26.20 (izop. metilek), 24.37, 24.17 (MIP metilek), 22.57 (NHCOCH;);
CesH77017N, M: 1132.29; Anal.: szdmitott: C 67.89 H 6.85 N 1.24, mért: C 67.92, H 6.86, N
1.27. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1154.509, mért: 1154.709.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil)-(1—4)]-(2-O-benzoil-
3,4-0-izopropilidén-6-0-(metoxidimetil) metil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-f-D-
gliikopiranozid (42).

336 mg 40-et, amely tartalmazza a diizopropilidén-acetal szarmazékot is, reagéltattam
41-n¢él leirtak szerint (VRK: 6:4 hexan-aceton, Ry = 0.52), és oszlopkromatografia utdn 231
mg (60%) szirupos 42-t izolaltam. [o]p = -73.7 (¢ 0.06, CHCl;). 'H-NMR (500 MHz) & (ppm)
7.50-7.20 (m, 25H), 6.72 (d, 1H, J 8.7 Hz, NHAc), 5.45-5.35 (m, 1H, OCH,CHCH>), 5.28 (t,
1H, J 8 Hz), 5.25 (d, 1H, J 3.9 Hz), 5.08-4.95 (m, 3H), 4.82-4.72 (m, 3H), 4.70-4.62 (m, 4H),
4.35-4.26 (m, 4H), 4.13-4.01 (m, 4H), 3.99-3.82 (m, 6H), 3.75 (t, 1H, J 7.6 Hz), 3.72-3.54 (m,
4H), 3.20 (s, 3H, OMe), 1.60, 1.58, 1.33 (3s, 15H, NHCOCH3, 2x izoprop. metilek, 2x MIP
metilek), 1.18 (d, 3H, J 6.5 Hz, CH3-6”); *C-NMR (125 MHz) & (ppm) 169.62 (NHCOCH3),
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165.09 (PhCO), 138.62, 138.39, 137.77 (aromas szenek), 133.90, 132.96 (OCH,CHCH,, 1
aromas C), 130.08, 129.89, 128.61, 128.38, 128.29, 128.18, 127.93, 127.76, 127.59, 127.52,
127.33, 127.09 (aromds szenek), 117.09 (OCH,CHCH;), 110.27 (izop. acetalos C), 100.13
(MIP acetalos C), 98.23, 97.35 (C-1, C-1"), 92.58 (C-17), 79.79, 77.15, 74.87, 73.56, 69.50,
66.84 (vazszenek), 74.87, 73.30, 72.06 (4x PhCH,), 69.99 (OCH,CHCH,), 67.95 (C-6), 59.56
(C-6%), 48.56 (C-2), 27.81, 26.23 (izop. metilek), 24.45, 24.25 (MIP metilek), 22.65
(NHCOCH3;), 16.72 (C-67); CesH79017N, M: 1146.32; Anal.: szamitott: C 68.10 H 6.95 N
1.22, mért: C 68.01, H 6.99, N 1.24. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1168.525, mért:
1168.652.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil)-(1—4)]-(2-O-
benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-fi-D-gliikopiranozid (43).

117 mg (0.10 mmol) 41-et oldottam 15 ml 80%-0s evetsavban, és kevertettem egy
¢jszakat 50 °C-on. (VRK: Ry = 0.26, 92:8 DKM-metanol). Beparoltam, kétszer toluollal is, €s
oszlopoztam. 92 mg (87%, 40% 3 1épésre) szirupos 43-at izolaltam. [a]p = -91.1 (¢ 0.19,
CHCl;). '"H-NMR (500 MHz) & (ppm) 8.07 (d, 2H, J 7.7 Hz, aromas), 7.52 (t, 1H, J 7.4 Hz,
aromas), 7.44-7.13 (m, 22H, aromas), 6.89 (d, 1H, J 9.7 Hz, NHAc), 5.68-5.58 (m, 1H,
OCH,CHCH,), 5.29 (t, 1H, J 8.9 Hz), 5.26 (d, 1H, J 3.4 Hz), 5.20-5.06 (m, 2H), 4.92 (d, 1H,
J 7.9 Hz), 4.75-4.53 (m, 8H), 4.25 (d, 1H, J 8.6 Hz), 4.10-3.70 (m, 19 H), 3.52-3.40 (m, 2H),
1.50 (s, 3H, NHCOCHj3); *C-NMR (125 MHz) & (ppm) 170.15 (NHCOCH3), 165.55 (PhCO),
138.37, 138.09, 137.63 (aromas szenek), 133.89, 133.27 (OCH,CHCHa, 1 aromas C), 129.96,
129.69, 128.61, 128.43, 128.37, 128.31, 128.18, 127.99, 127.82, 127.62, 127.54, 127.37,
127.33 (aromas szenek), 117.06 (OCH,CHCH,), 98.24, 97.84 (C-1, C-1’), 93.25 (C-17),
77.32,76.22,74.90, 73.21, 72.99, 72.41, 72.22, 70.67, 70.06, 69.84 (vazszenek), 73.92, 72.69,
71.96, 71.49 (4x PhCH,), 70.26 (OCH,CHCH,), 68.45 (C-6), 62.57 (C-6), 60.47 (C-57),
48.91 (C-2), 22.56 (NHCOCH3); Cs7HesO16N, M: 1020.12; Anal.: szamitott: C 67.11 H 6.42
N 1.37, mért: C 69.98, H 6.49, N 1.42. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1042.420, mért:
1042.522.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil)-(1—4)]-(2-O-benzoil-f3-
D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-fi-D-gliikopiranozid (44).

227 mg (0.20 mmol) 42-t reagaltattam 43-nal leirtak szerint. (VRK: Ry = 0.43, 92:8
DKM-metanol). Oszlopkromatografia utan 180 mg (88%, 42% 3 1épésre) szirupos 44-et
izolaltam. [a]p = -86.7 (¢ 0.11, CHCI;). '"H-NMR (500 MHz) & (ppm) 8.08 (d, 2H, J 7.9 Hz,
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aromas), 7.51 (t, 1H, J 7.2 Hz, aromas), 7.44-7.12 (m, 22H, aromas), 6.95 (d, 1H, J 9.7 Hz,
NHAc), 5.70-5.60 (m, 1H, OCH,CHCH,), 5.31 (t, 1H, J 8.7 Hz), 5.27 (d, 1H, J 3.7 Hz), 5.18
(d, 1H,J 17.3 Hz), 5.11 (d, 1H, J 10.7 Hz), 4.98-4.90 (m, 2H), 4.73-4.55 (m, 7H), 4.28 (d, 1H,
J 10.4 Hz), 4.20-3.65 (m, 17H), 3.50 (m, 2H), 3.44 (dd, 1H, J 10.3 Hz, J 4.3 Hz), 1.52 (s, 3H,
NHCOCH3), 1.19 (d, 3H, J 6.0 Hz, CHs-6"); “C-NMR (125 MHz) & (ppm) 170.16
(NHCOCH3;), 166.52 (PhCO), 138.50, 138.40, 138.08, 137.55 (aromas szenek), 133.93,
133.29 (OCH,CHCHa, 1 aromas C), 129.94, 128.78, 128.55, 128.37, 128.19, 128.16, 128.01,
127.57,127.46, 127.40, 127.32, 127.17 (aromas szenek), 117.06 (OCH,CHCH,), 98.28, 97.89
(C-1, C-17),92.21 (C-17), 79.64, 77.29, 76.22, 74.83, 72.51, 72.18, 70.01, 69.93, 69.35, 67.04
(vazszenek), 74.96, 73.78, 72.72 (kioltas), 72.60 (4x PhCH;), 70.24 (OCH,CHCH,), 68.46
(C-6), 62.68 (C-67), 48.67 (C-2), 22.54 (NHCOCH3), 16.66 (C-6"); CssHe7016N, M: 1034.15;
Anal.: szamitott: C 67.36 H 6.53 N 1.35, mért: C 67.25, H 6.58, N 1.31.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil)-(1—4)]-(4,6-O-
benzilidén-2-0-benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (45).

92 mg (0.09 mmol) 43-at reagéltattam B) moddszer szerint. (VRK: Ry = 0.45, 94:6
DKM-metanol vagy R¢ = 0.42, EtOAc). Oszlopozas (EtOAc) utan 79 mg (79%) szirupos 45-
6t izolaltam. [a]p =-90.6 (c 0.11, CHCI;). '"H-NMR (360 MHz) & (ppm) 8.08 (d, 2H, J 7.5 Hz,
aromas), 7.60-7.40 (m, 5H, aromas), 7.39-7.16 (m, 23H, aromas), 6.24 (d, 1H, J 7 Hz, NHAc),
5.66-5.53 (m, 2H, OCH,CHCH,, PhCH), 5.39 (t, 1H, J 8.9 Hz), 5.19-5.01 (m, 4H), 4.96 (d,
1H, J 7.9 Hz, H-1 vagy H-1"), 4.77 (s, 1H, H-1"), 4.75 (d, 1H, J 6.4 Hz, H-1 vagy H-1"), 4.60-
4.53 (m, 3H), 4.36-4.18 (m, 8H), 4.08-3.76 (m, 8H), 3.72-3.65 (m, 2H), 3.60-3.49 (m, 3H),
2.79 (bs, 1H, 3’-OH), 1.72 (s, 3H, NHCOCH3); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 170.40
(NHCOCH3;), 166.13 (PhCO), 139.01, 138.39, 137.59 (aromas szenek), 134.04, 133.41
(OCH,CHCHpa, 1 aromas C), 130.12, 129.93, 129.36, 128.66, 128.42, 128.30, 127.53, 127.40,
126.19 (aromas szenek), 117.52 (OCH,CHCH,), 100.95 (PhCH, J 159.8 Hz), 98.76 (C-1 v.
C-1’, J 159.2 Hz), 97.63 (C-1 v. C-1°, J 165.3 Hz), 95.56 (C-17, J 167.2 Hz), 77.89, 76.17,
75.82, 74.62, 74.57, 72.72, 71.91, 71.29, 66.68 (vazszenek), 74.45, 73.03 (kioltas), 71.70,
71.48 (4x PhCH»), 69.23, 69.14, 68.98 (OCH,CHCH,, C-6,6’), 60.77 (C-57), 53.31 (C-2),
23.28 (NHCOCH3); CesHg9O16N, M: 1108.23; Anal.: szamitott: C 69.36 H 6.28 N 1.26, mért:
C 69.40, H 6.31, N 1.22. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1130.451, mért: 1131.045.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil)-(1—4)]-(4,6-O-
benzilidén-2-0-benzoil-fi-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (46).
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133 mg (0.13 mmol) 44-et reagaltattam 45-nél leirtak alapjan. (VRK: Ry = 0.57, 94:6
DKM-metanol). Oszlopozas (ugyanabban az eulensben, mint a VRK) utan 107 mg (74 %) 46-
os szirupot kaptam. [a]p = -74.4 (c 0.08, CHCIs). 'H-NMR (500 MHz) & (ppm) 8.08 (d, 2H, J
7.2 Hz, aromas), 7.57 (t, 2H, J 7 Hz, aromas), 7.47 (t, 2H, J 8.2 Hz, aromas), 7.40-7.16 (m,
24H), 5.93 (d, 1H, J 6.4 Hz, NHACc), 5.70-5.60 (m, 2H, OCH,CHCH,, PhCH), 5.41 (t, 1H, J
8.3 Hz), 5.20-4.95 (m, 3H), 4.86 (d, 1H, J 8.2 Hz, H-1 vagy H-1"), 4.84 (d, 1H, J 5.8 Hz, H-1
vagy H-1°),4.77 (d, 1H, J 11.4 Hz, PhCHH), 4.72-4.58 (m, 4H), 4.56-4.40 (m, 2H), 4.38-4.20
(m, 4H), 4.11-4.03 (m, 2H), 4.03-3.85 (m, 6H), 3.82 (dd, 1H, J 10.7 Hz, J 4.5 Hz), 3.72-3.67
(m, 1H), 3.60-3.55 (m, 2H), 3.44 (s, 1H), 3.26 (bs, 1H), 2.77 (d, 1H, J 10.6 Hz), 1.86 (s, 3H,
NHCOCH;), 1.24 (d, 3H, J 6.5 Hz, CH3-6”); "C-NMR (125 MHz) & (ppm) 170.39
(NHCOCH3;), 165.79 (PhCO), 139.24, 139.07, 138.33, 138.20 (aromas szenek), 133.82,
133.27 (OCH,CHCHa,, 1 aromas C), 129.91, 129.60, 129.05, 128.57, 128.21, 127.91, 127.62,
127.46, 127.26, 127.04, 125.83 (aromas szenek), 117.29 (OCH,CHCH,), 100.34, 99.21, 97.39,
96.09 (PhCH, C-1, C-1°, C-17), 79.67, 78.50, 75.74, 75.60, 75.03, 73.49, 71.84, 71.43, 66.51,
66.47 (vazszenek), 7491, 74.29, 72.81, 71.62 (4x PhCH;), 69.12 (dupla int.), 68.30
(OCH,CHCH,, C-6,6"), 23.34 (NHCOCH3), 16.37 (C-6"); CssH71016N, M: 1122.26; Anal.:
szamitott: C 69.56 H 6.38 N 1.25, mért: C 69.50, H 6.42, N 1.26. MALDI-TOF: szamitott:
[M+Na]" 1144.467, mért: 1144.997.

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil)-(1—4)]-(4,6-O-
benzilidén-2-0-benzoil-B-D-gulopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (47).

79 mg (0.07 mmol) 45-6t oldottam 2 ml szdraz DKM-ban és 0.5 ml szaraz piridinben, és
lehitdttem -65 °C-ra. Hozzaadtam 19 ul Tf,0-t (1.6 ekv.) és felengedtem a homérsékletet
0 °C-ra. 4 6ra mulva kész volt VRK (Rf = 0.85, 94:6 DKM-metanol) alapjan. Higitottam
DKM-al, mostam kétszer vizzel, széritottam €s beparoltam. Nyerstermékkel mentem tovabb.
A nyers szirupot oldottam 10 ml szaraz acetonitrilben, és hozzdadtam 200 mg TBANO,-et és
kevertettem egy ¢jszakan at 35 °C-on. VRK 1j folt megjelenését mutatta, a triflat szarmazék
elfogyott (Rf = 0.53, EtOAc). Leparoltam az acetonitrilt, higitottam EtOAc-al, mostam
haromszor vizzel, szaritottam és beparoltam. Oszlopkromatografia (EtOAc) utdan 63 mg
(79%) szirupos 47-es guloszarmazékot izolaltam. [a]p = -38.5 (¢ 0.09, CHCl;) 'H-NMR (360
MHz) & (ppm) 8.08 (d, 2H, J 7.4 Hz, aromas), 7.58 (t, 1H, J 7.4 Hz, aromas), 7.54-7.40 (m,
5H), 7.36-7.16 (m, 22H), 6.20 (d, 1H, J 8 Hz, NHAc), 5.72-5.58 (m, 1H, OCH,CHCH,), 5.54
(s, 1H, PhCH), 5.38-5.30 (m, 2H), 5.19-5.03 (m, 3H), 4.84-4.73 (m, 2H), 4.60-4.49 (m, 3H),
4.42-4.11 (m, 8H), 4.10-3.81 (m, 10H), 3.80-3.75 (bs, 1H), 3.69-3.48 (m, 3H), 2.96 (bs, 1H,
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OH), 1.78 (s, 3H, NHCOCH;); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 170.41 (NHCOCH3), 165.20
(PhCO), 139.00, 138.39, 138.27, 137.79 (aromas szenek), 134.00, 133.41 (OCH,CHCH,, 1
aromas C), 130.01, 129.05, 128.68, 128.53, 128.29, 128.14, 127.96, 127.88, 127.72, 127.55,
127.45,127.21, 127.12, 126.02 (aromas szenek), 117.38 (OCH,CHCH»), 100.47, 97.91, 96.38,
95.87 (PhCH, C-1, C-1’, C-17), 77.84, 76.56, 76.06, 74.70, 74.41, 73.10, 71.43, 69.28, 65.70
(vazszenek), 74.36, 73.00, 71.60, 71.29 (4x PhCH,), 69.45, 69.06, 68.87 (OCH,CHCH,, C-
6,6’), 60.71 (C-57), 23.23 (NHCOCH3); CesHgoO16N, M: 1108.23; Anal.: szamitott: C 69.36
H 6.28 N 1.26, mért: C 69.29, H 6.33, N 1.24. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]™ 1130.451,
mért: 1131.351

Allil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil)-(1—4) ]-(4,6-O-
benzilidén-2-0-benzoil-B-D-gulopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (48).

180 mg (0.16 mmol) 46-ot reagaltattam 47-nél leirtak alapjan. 116 mg (64%) szirupos
48-at izolaltam. [o]p = -108.3 (c 0.10, CHCI;). "H-NMR (360 MHz) & (ppm) 8.08 (d, 2H, J
7.7 Hz, aromas), 7.70-7.10 (m, 28H), 5.94 (d, 1H, J 6.1 Hz, NHAc), 5.82-5.66 (m, 1H,
OCH,CHCH,), 5.58 (s, 1H, PhCH), 5.39 (dd, 1H, J 8.2 Hz, J 2.2 Hz), 5.28 (d, 1H, J 8.4 Hz,
H-1 vagy H-1"), 5.16 (d, 1H, J 17.2 Hz), 5.08 (d, 1H, J 10.3 Hz), 5.00 (s, 2H), 4.88 (d, 1H, J
6.4 Hz, H-1 vagy H-1"), 4.85-4.75 (m, 2H), 4.70-4.55 (m, 2H), 4.50-4.22 (m, 5H), 4.21-3.73
(m, 12H), 3.65-3.50 (m, 2H), 3.43-3.20 (m, 2H), 1.92 (s, 3H, NHCOCHs), 1.21 (d, 3H, J 6.1
Hz, CH;-6"); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 170.75 (NHCOCH3), 165.14 (PhCO), 139.46,
139.28, 138.53, 138.34 (aromas szenek), 134.06, 133.51 (OCH,CHCHa, 1 aromas C), 130.37,
129.69, 128.98, 128.78, 128.70, 128.30, 128.00, 127.72, 127.60, 127.41, 127.31, 127.10,
125.97 (aromas szenek), 117.46 (OCH,CHCH,), 100.04, 98.00, 96.97, 96.58 (PhCH, C-1, C-
1’, C-17), 79.75, 78.71, 75.70, 74.94, 74.12, 71.91, 71.32, 69.29, 66.56, 65.78 (vazszenek),
75.02, 74.46, 72.95, 71.58 (4x PhCH,), 69.56, 69.46, 68.20 (OCH,CHCH,, C-6,6"), 23.51
(NHCOCH3), 16.47 (C-67); CesH71016N, M: 1122.26; Anal.: szamitott: C 69.56 H 6.38 N
1.25, mért: C 69.49, H 6.42, N 1.23. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1144.47, mért:
1144.67.

Allil-2-acetamido-(3-S-acetil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-dezoxi-f-D-galaktopiranozil)-
(1—3)-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil)-(1—4)]-2-dezoxi-f-D-
gliikopiranozid (49).

62 mg (0.056 mmol) 47-et oldottam 2 ml szaraz DKM-ban és 0.5 ml szaraz piridinben,
¢s lehtitottem -65 °C-ra. Hozzaadtam 17 pl Tf,0-t (1.6 ekv.) és felengedtem a reakcioelegy
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hémérsékletét 0 °C-ra 2 ora alatt, majd egy éjszakat keveredett. A VRK-n a kiindulasi anyag
elfogyasat detektaltam. Higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel, szaritottam €s beparoltam.
Nyerstermékkel mentem tovabb. A nyers szirupot oldottam szaraz DMF-ben, hozzdadtam 7
mg (3 ekv.) KSAc-ot és szobahémérsékleten kevertettem 3 napig. Miutdn mar nem tortént
valtozas (VRK: Ry = 0.60, tiszta EtOAc) feldolgoztam. Higitottam DKM-al, mostam kétszer
vizzel, szaritottam (MgSQOy) és beparoltam. Oszlopkromatografia (EtOAc) utan 15 mg (20%)
szirupos 49-et izolaltam. [a]p = -39.9 (c 0.14, CHCL,). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm) 8.00 (d,
2H, J 7.3 Hz, aromas), 7.59 (t, 1H, J 7.4 Hz, aromas), 7.51 (d, 2H, J 6.9 Hz, aromas), 7.46 (t,
3H, J 7.7 Hz, aromas), 7.36-7.17 (m, 22H), 5.92 (d, 1H, J 6.9 Hz, NHAc), 5.70-5.56 (m, 2H,
OCH,CHCH,, PhCH), 5.45 (dd, 1H, J 11.3 Hz, J 7.9 Hz), 5.17-5.04 (m, 3H), 4.94 (d, 1H, J
7.8 Hz), 4.83 (d, 1H, J 5.5 Hz), 4.77 (d, 1H, J 10.8 Hz), 4.59-3.81 (m, 20H), 3.75-3.60 (m,
3H), 3.51 (dd, 1H, J 10.6 Hz, J 2.5 Hz, H-3’), 3.34-3.20 (m, 1H), 2.21 (s, 3H, SCOCH3), 1.83
(s, 3H, NHCOCH;); C-NMR (90 MHz) & (ppm) 194.69 (SCOCH3), 170.55 (NHCOCH3),
164.88 (PhCO), 139.09, 138.44, 138.29, 137.50 (aromas szenek), 133.91, 133.40
(OCH,CHCHpa, 1 aromas C), 129.74, 129.03, 128.68, 128.54, 128.26, 128.10, 127.70, 127.42,
127.31, 127.14 (aromas szenek), 117.52 (OCH,CHCH,), 100.83, 100.55, 97.51, 96.02 (PhCH,
C-1, C-1°, C-17), 77.84, 76.01, 75.94, 74.92, 73.26, 71.56, 69.42, 68.49 (vazszenek), 74.41,
72.92, 71.61, 71.16 (4x PhCH,), 69.24, 69.10, 68.64 (OCH,CHCH,, C-6,6"), 60.58 (C-57),
46.95 (C-3°), 30.54 (SCOCHs3;), 23.38 (NHCOCH;); CgH71016NS, M: 1166.33; Anal.:
szamitott: C 67.97 H 6.14 N 1.20 S 2.75, mért: C 67.88, H 6.16, N 1.25, S 2.70. MALDI-
TOF: szamitott: [M+Na]" 1188.439, mért: 1188.948.

Etil-(2,3,4,6-tetra-0-acetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-4,6-0-benzilidén-2-dezoxi-2-
ftalimido-1-tio-f-D-gliikopiranozid (51).

2.662 g (6.03 mmol) 50-es akceptort, 4.95 g (12 mmol, 2 ekv.) acetobromgalaktozt (8),
0.737 g DMAP-t (1 ekv.) és 10 g 4 A molekulaszitat szuszpendaltam 80 ml szaraz DKM-ban,
¢és -30 °C-ra hiitdttem. Fél 6ra utan hozzacsepegtettem 2.33 g (2 ekv.) AgOTf 20 ml szaraz
toluolban késziilt oldatat, és -10 °C-on tartottam 2 6ran at. VRK: R¢=0.42, 1:1 hexan-EtOAc.
Sziirtem Celite 4gyon, mostam és higitottam DKM-al, mostam kétszer 10%-os Na,S;0;3
oldattal, vizzel, szaritottam és beparoltam. Oszlopkromatografia utan 3.30 g (71%) szintelen
51 szirupot kaptam. [a]p = +12.2 (¢ 0.22, CHCl;). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.99-7.72 (m,
4H, aromas), 7.55-7.33 (m, 5H, aromas), 5.59 (s, 1H, PhCH), 5.30 (d, 1H, J 10.3 Hz, H-1),
5.21 (d, 1H, J 3.2 Hz, H-4’), 5.01 (dd, 1H, J 10.3 Hz, J 8 Hz, H-2"), 4.85-4.71 (m, 2H), 4.56
(d, 1H, J 8 Hz, H-1"), 4.45-4.36 (m, 2H), 4.07 (dd, 1H, J 10.8 Hz, J 2.1 Hz), 3.91-3.63 (m,
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4H), 3.50 (dd, 1H, J 7.6 Hz, J 6.1 Hz), 2.78-2.58 (m, 2H, SCH,CHs), 2.07, 1.92, 1.85, 1.57
(4s, 12H, 4x OCOCH;), 1.18 (t, 3H, J 7.5 Hz, SCH,CHz); *C-NMR (90 MHz) & (ppm)
170.13, 169.92 (tripla int.), 168.77 (5x OCOCH3), 136.91, 134.42, 134.05, 129.18, 128.24,
125.92 (aromas szenek), 101.32 (PhCH, J 160.6 Hz), 100.30 (C-1°, J 161.1 Hz), 81.60 (C-1, J
160.6 Hz), 80.81, 76.31, 70.86, 70.55, 70.19, 69.07, 66.52 (vazszenek), 68.54 (C-6), 60.68 (C-
6’), 54.07 (C-2), 23.75 (SCHCHj), 20.49, 20.32 (OCOCH;), 14.72 (SCH,CHs);
C37H41015NS, M: 771.78; Anal.: szamitott: C 57.58 H 5.35 N 1.81 S 4.15, mért: C 57.44, H
5.39,N 1.72, S 4.11. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 794.21, mért: 794.31.

Etil-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-6-0-benzil-2-dezoxi-2-ftalimido-1-
tio-p-D-gliikopiranozid (52).

2.054 g (2.66 mmol) S1-et reagaltattam C) modszer szerint. VRK: Ry = 0.29, 95:5
DKM-aceton. Az oszlopozas ugyanebben az eulensben tortént, és 1.586 g (77%) szirupos 52-t
izolaltam. [a]p = -10.3 (c 0.18, CHCls). '"H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.94-7.72 (m, 4H,
aromas), 7.40-7.22 (m, 5H, aromas), 5.29 (d, 1H, J 3.0 Hz, H-4"), 5.16 (d, 1H, J 10.5 Hz, H-1),
5.14 (dd, 1H, J 10.6 Hz, J 8 Hz, H-2’), 4.80 (dd, 1H, J 10.5 Hz, J 3.4 Hz, H-3"), 4.67-4.59 (m,
2H, PhCH,), 4.55-4.47 (m, 1H, H-3), 4.40 (d, 1H, J 8 Hz, H-1"), 4.33 (t, 1H, J 10.4 Hz, H-2),
4.14-4.07 (m, 2H, H-6’a,b), 3.99-3.88 (m, 3H, H-5’, H-6a, OH), 3.77-3.71 (m, 1H, H-6b),
3.70-3.62 (m, 3H, H-5, H-4), 2.76-2.56 (m, 2H, SCH,CHj3), 2.13, 2.04, 1.88, 1.53 (4s, 12H,
4x OCOCHs), 1.18 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CHs); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 170.28, 169.98,
169.85, 168.75 (4x OCOCH3), 168.42, 167.14 (2x C=0, NPhth), 138.29, 134.43, 131.43,
131.34, 128.22, 127.46, 123.71, 123.58 (aromas szenek), 100.89 (C-1°, J 162.4 Hz), 82.84 (C-
3), 80.95 (C-1, J 157.6 Hz), 79.79 (C-4), 73.37 (PhCH,), 71.06 (C-5"), 70.70 (C-3"), 69.62
(C-5), 69.57 (C-6), 68.39 (C-2’), 66.70 (C-4’), 61.36 (C-6), 53.80 (C-2), 23.92 (SCH,CHs),
20.48, 20.44, 20.30, 19.78 (4x OCOCH3), 14.82 (SCH,CHj3); C37H430,5NS, M: 773.80; Anal.:
szamitott: C 57.43 H 5.60 N 1.81 S 4.14, mért: C 57.39, H 5.62, N 1.83, S 4.13. MALDI-
TOF: szamitott: [M+Na]" 796.23, mért: 796.21.

Etil-(2,3,4,6-tetra-0-acetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-$-D-
arabinopiranozil-(1—4)[-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (53).

2.21 g (2.86 mmol) 52-t reagaltattam 1.39 g (2.99 mmol, 1.05 ekv.) 25-6s tioetil
arabinozidbol készitett brom cukorral (6) D) mddszer szerint. VRK: Ry = 0.53, 1:1 hexan-
EtOAc. Az oszlopozas ugyanebben az eulensben tortént, és 1.33 g (52%) S4-et izolaltam és
1.098 g (33%) 52-t nyertem vissza. [a]p = -45 (¢ 0.13, CHCL;). '"H-NMR (360 MHz) & (ppm)
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7.90-7.73 (m, 4H, aromas), 7.48-7.17 (m, 20H, aromas), 5.25 (bd, 1H, J 2.6 Hz), 5.18 (s, 1H),
5.08 (d, 1H, J 10.4 Hz), 5.02 (t, 1H, J 9.2 Hz), 4.95-4.63 (m, 7H), 4.59-4.44 (m, 3H), 4.43-
4.32 (m, 2H), 4.26 (d, 1H, J 8.4 Hz), 4.22-4.12 (m, 2H), 4.07-3.94 (m, 4H), 3.91 (s, 1H), 3.82
(d, 1H, J 12.8 Hz), 3.72-3.58 (m, 3H), 2.75-2.50 (m, 2H, SCH,CHj3), 2.03, 1.97, 1.84, 1.60 (4s,
12H, 4x OCOCH3), 1.15 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CH3); "C-NMR (90 MHz) & (ppm) 170.04,
169.98, 169.78, 169.43 (4x OCOCH3), 138.86, 138.67, 138.46, 138.29, 134.84, 128.59,
128.44, 128.38, 127.80, 127.64, 127.58, 127.40, 127.24, 123.76 (aromas szenek), 100.24 (C-
1, J161.8 Hz), 98.23 (C-17,J 172.4 Hz), 80.89 (C-1, J 158.3 Hz), 80.08, 78.82, 75.94, 75.16,
74.02, 73.16, 70.38, 68.12, 66.39 (vazszenek), 74.98, 73.22, 72.09, 71.05 (kioltas) (4x
PhCH,), 67.66 (C-6), 60.53, 59.92 (C-6°, C-57), 55.31 (C-2), 23.46 (SCH,CH3), 20.63, 20.57,
20.50, 20.20 (4x OCOCH3), 15.00 (SCH,CHs); Ce3HgoO10NS, M: 1176.28; Anal.: szamitott:
C 64.33 H 591 N 1.19 S 2.73, mért: C 64.20, H 6.01, N 1.17, S 2.69. MALDI-TOF:
szamitott: [M+Na]" 1198.41, mért: 1198.41.

Etil-(2,3,4,6-tetra-0-acetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-
Sfukopiranozil-(1—4)]-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (54).

7.2 g (9.3 mmol) 52-t reagéltattam 4.78 g (10 mmol, 1.05 ekv.) tioetil fukozidbol
készitett brom cukorral (7) D) moddszer szerint. VRK: Ry = 0.58, 92:8 DKM-EtOAc.
Oszlopozast ugyanebben az eulensben végeztem, €és 6.205 g (56%) szirupos 54-et izolaltam ¢€s
3.266 g (29%) 52-t nyertem vissza. [a]p = -11.3 (c 0.20, CHCL,). 'H-NMR (360 MHz) &
(ppm) 7.92-7.76 (m, 4H, aromas), 7.47 (d, 2H, J 7.8 Hz, aromas), 7.4-7.20 (m, 18H, aromas),
5.25-5.19 (m, 2H), 5.06 (d, 1H, J 10.5 Hz, H-1), 5.07-4.97 (m, 2H, H-2’, 1db PhCH>), 4.94-
4.71 (m, 7H, H-3, H-5”, 5db PhCH>), 4.48-4.41 (m, 3H, H-3’, PhCH,), 4.37 (t, 1H, J 10.3 Hz,
H-2), 4.30-4.17 (m, 3H, H-1°, H-2’, H-6’a), 4.07-3.95 (m, 4H, H-3”, H-4, H-6a, H-6’b), 3.79
(s, 1H, H-4”), 3.74-3.59 (m, 3H, H-5, H-5’, H-6b), 2.76-2.50 (m, 2H, SCH,CH3), 2.02, 2.00,
1.84, 1.73 (4s, 12H, 4x OCOCHs3), 1.33 (d, 3H, J 6.3 Hz, CH3-6"), 1.17 (t, 3H, J 7.4 Hz,
SCH,CH3); “C-NMR (90 MHz) & (ppm) 169.85, 169.72, 169.57, 169.07 (4x OCOCHj3),
138.58, 138.48, 138.10, 134.59, 128.56, 128.23, 128.10, 127.63, 127.46, 127.28, 127.17,
126.79, 123.50 (aromas szenek), 100.34 (C-1°, J 161.7 Hz), 97.51 (C-1”, J 170.9 Hz), 80.68
(C-3), 80.57 (C-1, J 153.1 Hz), 79.91 (C-5), 76.15 (C-4”), 75.53 (C-2”), 75.30 (C-3), 72.50
(C-4), 70.86 (C-3°), 70.06 (C-5), 67.64 (C-2’), 66.13 (dupla int., C-4’, C-57), 74.72, 73.72,
72.90, 72.05 (4x PhCH,), 67.23 (C-6), 59.54 (C-6), 55.05 (C-2), 23.25 (SCH,CH3), 20.40,
20.27 (dupla int.), 20.23 (4x OCOCH3), 16.80 (C-6), 14.77 (SCH,CH3); CesH71019NS, M:
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1190.31; Anal.: szamitott: C 64.58 H 6.01 N 1.18 S 2.69, mért: C 64.50, H 6.05, N 1.19, S
2.71. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1212.42, mért: 1212.55.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)[-2-dezoxi-2-ftalimido-(ff-D-
galaktopiranozil)-(1—3)-1-tio-f-D-gliikopiranozid (55).

880 mg (0.75 mmol) 53-at oldottam 10 ml szaraz THF ¢s 10 ml szdraz DKM elegyében
¢és hozzdadtam 3 csepp 30%-0s NaOMe metanolos oldatat. 1 ora alatt kész volt. VRK: Ry =
0.35, 94:6 DKM-metanol. Semlegesitettem Amberlite IR-120 H' gyantaval, sziirtem redés
szirdn, €és beparoltam. Az oszlopozast ugyanebben az eulensben hajtottam végre, és 679 mg
(90%) 55 szirupot izolaltam. [a]p = -45.1 (c 0.13, CHCl3). "H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.88-
7.66 (m, 4H, aromas), 7.36-7.19 (m, 20H, aromas), 5.24-5.15 (m, 2H), 4.82 (t, 1H, J 9.7 Hz),
4.76 (d, 1H, J 10.7 Hz), 4.68-4.53 (m, 6H), 4.36 (s, 2H), 4.38 (t, 1H, J 10.4 Hz), 4.19-4.10 (m,
2H), 4.02 (t, 1H, J 9.4 Hz), 3.93-3.46 (m, 13H), 3.30-3.07 (m, 3H), 2.73-2.52 (m, 2H,
SCH,CH3), 1.17 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CH3); "C-NMR (90 MHz) & (ppm) 138.58, 138.34,
138.11, 134.32, 128.35, 128.28, 127.78, 127.71, 127.54 (aromas szenek), 101.69 (C-17), 97.88
(C-17), 80.97 (C-1), 79.51, 76.11, 75.35, 74.61, 74.05, 73.62, 73.16, 70.36, 69.50 (vazszenek),
74.46, 73.04, 72.08, 71.61 (4x PhCH;), 68.26 (C-6), 62.99, 61.37 (C-6’, C-57), 54.95 (C-2),
23.76 (SCH,CHs), 14.93 (SCH2CH3); CssHg1O1sNS, M: 1008.14; Anal.: szamitott: C 65.53 H
6.10 N 1.39 S 3.18, mért: C 65.48, H 6.13, N 1.41, S 3.15. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]"
1030.37, mért: 1030.72.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-2-dezoxi-2-ftalimido-(f-D-
galaktopiranozil)-(1—3)-1-tio-p-D-gliikopiranozid (56).

6.20 g (5.21 mmol) 54-et reagaltattam 55-nél leirtakkal megegyezden. VRK: R¢ = 0.28,
EtOAc. Oszlopozas (EtOAc) utan 4.69 g (88%) szirupos 56-ot izoldltam. [a]p = -43.8 (¢ 0.19,
CHCLs). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.83-7.58 (m, 4H, aromas), 7.42-7.15 (m, 20H,
aromas), 5.20 (bd, 1H, J 2.3 Hz), 5.11 (d, 1H, J 10.3 Hz, H-1), 4.93 (d, 1H, J 11.2 Hz), 4.86-
4.50 (m, 7H), 4.44 (s, 2H), 4.39 (t, 1H, J 10.4 Hz), 4.10-3.58 (m, 11H), 3.42-2.98 (m, 7H),
2.73-2.50 (m, 2H, SCH,CH3), 1.16 (t, 3H, J 7.2 Hz, SCH,CHs), 1.09 (d, 3H, J 5.8 Hz, CH;-
6”); PC-NMR (90 MHz) & (ppm) 138.86, 138.80, 138.17, 138.04, 128.50, 128.32, 128.25,
128.06, 127.74, 127.51, 127.42, 127.35, 127.24 (aromas szenek), 101.96 (C-1°, J 158.2 Hz),
97.16 (C-17, J 168.7 Hz), 80.87 (C-1, J 159.9 Hz), 79.62 (dupla int.), 77.92, 76.27, 75.91,
74.12, 73.44, 72.92, 70.74, 69.02, 66.74 (vazszenek), 74.90, 74.59, 73.00, 72.08 (4x PhCH,),
67.89 (C-6), 62.65 (C-6"), 55.08 (C-2), 23.63 (SCH,CH3), 16.60 (C-6), 14.92 (SCH,CHj3);
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Cs6Hs3015NS, M: 1022.16; Anal.: szamitott: C 65.80 H 6.21 N 1.37 S 3.14, mért: C 65.69, H
6.28, N 1.35, S 3.12. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1044.38, mért: 1044.57.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-0-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(4,6-0-benzilidén-f-D-
galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (57).

1.216 g (1.21 mmol) 55-6t reagaltattam B) modszer szerint 1 ¢€jszakan at kevertetve.
VRK: R = 0.29, 96:4 DKM-metanol. Az oszlopkromatografia ugyanabban az eulensben
tortént, és 1.12 g (85%) 57-es szirupot nyertem. [a]p = -59 (¢ 0.19, CHCl3). '"H-NMR (360
MHz) 6 (ppm) 7.90-7.65 (m, 4H, aromas), 7.44-7.14 (m, 25H, aromas), 5.45 (s, 1H, PhCH),
5.20 (d, 1H, J 10.4 Hz, H-1), 5.16 (d, 1H, J 3.4 Hz), 4.85 (d, 1H, J 11.5 Hz), 4.76 (t, 1H, J 9.7
Hz), 4.68-4.35 (m, 7H), 4.12 (d, 1H, J 12.1 Hz), 4.03-3.82 (m, 9H), 3.71-3.42 (m, 5H), 3.18 (s,
1H), 3.10 (dd, 1H, J 9.3 Hz, J 2.8 Hz), 2.89 (bs, 1H, OH), 2.80-2.50 (m, 3H, OH, SCH,CH3),
1.17 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CHs); "C-NMR (90 MHz) & (ppm) 168.82, 168.01 (2x C=0,
NPhth), 139.15, 138.89, 138.37, 138.09, 137.57, 128.40, 128.09, 127.82, 127.38, 127.56,
126.95, 125.70 (aromds szenek), 102.83 (PhCH, J 157.4 Hz), 100.09 (C-1’, J 162.3 Hz),
98.26 (C-17,J 170.9 Hz), 80.75 (C-1, J 158.6 Hz), 79.96, 77.89, 76.81, 75.40, 75.07, 74.78,
73.53, 72.03, 70.53, 66.39 (vazszenek), 74.73, 72.90, 71.56, 70.48 (4x PhCH>), 68.94, 67.37
(C-6, C-6"), 60.92 (C-57), 55.13 (C-2), 23.49 (SCH,CH3), 14.85 (SCH2CH3); Cs2HesO15NS,
M: 1096.24; Anal.: szamitott: C 67.93 H 5.98 N 1.28 S 2.92, mért: C 67.78, H 6.02, N 1.30, S
2.96. MALDI-TOF: szamitott: [M+2Na]" 1141.39, mért: 1142.71.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-0-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-(4,6-0-benzilidén-f3-D-
galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (58).

3.68 g (3.6 mmol) 56-ot reagéltattam B) modszer szerint, és 1 ¢jszaka utan kész volt.
VRK: R¢=0.35, 3:7 hexan-EtOAc. Az oszlopkromatografia ugyanabban az eulensben tortént,
melynek soran 3.795 g (78%) szirupos 58-at nyertem. [o]p = -47 (¢ 0.13, CHCl;). '"H-NMR
(360 MHz) 6 (ppm) 7.93-7.64 (m, 4H, aromas), 7.51 (d, 2H, J 7.7 Hz, aromas), 7.36-7.13 (m,
23H, aromas), 5.55 (s, 1H, PhCH), 5.21 (dd, 1H, J 10.4 Hz, J 2.3 Hz), 5.08 (s, 1H), 4.88-4.52
(m, 6H), 4.42-4.36 (m, 3H), 4.27 (dd, 2H, J 22.7 Hz, J 11.7 Hz), 4.04-3.89 (m, 7H), 3.73-3.54
(m, 4H), 3.31 (s, 1H), 3.26 (s, 1H), 3.13 (dd, 1H, J 9.3 Hz, J 2.9 Hz), 2.75-2.51 (m, 4H, 2x
OH, SCH,CHj3), 1.17 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CHs), 1.04 (d, 3H, J 6.3 Hz, CH3-6"); *C-NMR
(90 MHz) o (ppm) 168.85, 168.16 (2x C=0, NPhth), 139.24, 139.01, 138.30, 138.17, 137.47,
134.56, 134.03, 131.78, 130.86, 128.78, 128.63, 128.10, 127.77, 127.49, 127.37, 127.27,
127.20, 127.08, 126.84, 125.57, 124.09, 123.03 (aromas szenek), 103.50 (PhCH, J 157.6 Hz),
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99.75 (C-1’, J 168.3 Hz), 97.80 (C-17, J 173.6 Hz), 80.60 (C-1, J 159.2 Hz), 80.01, 79.49,
78.43,76.88, 75.00, 74.91, 72.92, 72.12, 70.68, 66.55, 66.08 (vazszenek), 74.77, 74.61, 72.81,
71.03 (4x PhCH,), 69.06, 67.30 (C-6, C-6’), 55.29 (C-2), 23.35 (SCH,CHs), 16.30 (C-6”),
14.92 (SCH,CH3); Ce3Hg7015NS, M: 1110.27; Anal.: szamitott: C 68.15 H 6.08 N 1.26 S 2.89,
mért: C 68.03, H 6.12, N 1.28, S 2.87. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1132.41, mért:
1132.59.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-0-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(4,6-O-benzilidén-3-0-
kloracetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (59).
569 mg (0.52 mmol) 57-hez hozzédadtam 168 mg Bu,SnO-t (0.67 mmol, 1.3 ekv.) és 20
ml szaraz toluolt. Refluxéltattam Dean-Stark feltéttel 3 6rdn at, amelyben 4 A darabos
molekulaszita volt. Beparoltam, szaritottam nagyvakuumon 3 6rat, majd oldottam 2 ml szaraz
toluol és 3 ml szaraz DMF elegyében, 4 A darabos molekulaszita hozzaadasa utan 0 °C-ra
hitottem, és 50 pl (1.05 ekv.) kloéracetil-kloridot adtam hozza. 1 6ra mulva szlirtem Celite
agyon ¢s beparoltam, kétszer toluollal is. VRK: Ry = 0.44, 96:4 DKM-aceton. Ugyanebben a
rendszerben oszlopoztam és 475 mg (78%) szirupos 59-et izoldltam. [a]p = -18.3 (¢ 0.12,
CHCl;3). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.88-7.79 (m, 2H), 7.72-7.65 (m, 2H), 7.47-7.40 (m,
2H), 7.35-7.14 (m, 23H), 5.43 (s, 1H, PhCH), 5.21 (d, 1H, J 7.4 Hz), 5.16 (d, 1H, J 3.2 Hz),
4.88-4.77 (m, 2H), 4.69-4.33 (m, 8H), 4.27-3.78 (m, 13H), 3.65 (dd, 2H, J 20.6 Hz, J 10.3
Hz), 3.51-3.42 (m, 2H), 3.28 (s, 1H), 2.82 (bs, 1H, OH), 2.73-2.50 (m, 2H, SCH,CH3), 1.16 (t,
3H, J 7.4 Hz, SCH,CH3); “C-NMR (90 MHz) & (ppm) 168.70, 168.07 (2x C=0, NPhth),
166.81 (COCH,Cl), 139.10, 138.84, 138.30, 138.03, 137.40, 134.53, 134.21, 128.76, 128.35,
128.06, 127.79, 127.40, 127.33, 127.26, 127.20, 127.05, 126.88, 126.79, 125.50, 123.89,
123.19 (aromas szenek), 102.55 (PhCH, J 156.2 Hz), 99.77 (C-1°, J 158.3 Hz), 98.27 (C-1",J
173.7 Hz), 80.65 (C-1, J 153.6 Hz), 79.84, 77.76, 76.56, 75.34, 75.07, 74.86, 73.56, 72.35,
67.41, 66.00 (vazszenek), 74.69, 72.85, 71.52, 70.57 (4x PhCH,), 68.74, 67.28 (C-6, C-6"), 60
89 (C-57), 55.06 (C-2), 40.58 (COCHyCI), 23.45 (SCH,CHj3), 14.83 (SCH,CHy);
CesHocO16NSCI, M: 1172.72; Anal.: szamitott: C 65.55 H 5.67 N 1.19 S 2.73 CI 3.02, mért: C
65.42, H5.73,N 1.20, S 2.69. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1194.37, mért: 1194.46.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-(4,6-O-benzilidén-3-0-

kloracetil-p-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (60).
3.78 g (3.40 mmol) 58-at reagaltattam 59-nél leirtak szerint. VRK: Ry = 0.48, 1:1 hexan-

EtOAc. Oszlopkromatografia (R¢= 0.36, 9:1 DKM-EtOAc) utan 3.197 g (79%) szirupos 60-at
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izolaltam. [o]p = -10.6 (¢ 0.21, CHCls). "H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.86 (dd, 2H, J 15.8 Hz,
J 6.0 Hz, aromas), 7.75-7.65 (m, 2H, aromas), 7.49 (d, 2H, J 7.1 Hz, aromas), 7.37-7.12 (m,
23H), 5.50 (s, 1H, PhCH), 5.22 (d, 1H, J 10.4 Hz), 5.11 (d, 1H, J 3.1 Hz), 4.88-4.74 (m, 3H),
4.71-4.57 (m, 3H), 4.48-4.25 (m, 6H), 4.22 (d, 1H, J 11.2 Hz), 4.14-3.89 (m, 8H), 3.85 (t, 1H,
J 8.8 Hz), 3.65 (dd, 2H, J 20.5 Hz, J 10.3 Hz), 3.52 (d, 1H, J 11.3 Hz), 3.32 (s, 1H), 3.25 (s,
1H), 2.75-2.51 (m, 3H, OH, SCH,CHj3), 1.17 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CHs), 1.06 (d, 3H, J 6.3
Hz, CH;-6”); “C-NMR (90 MHz) & (ppm) 168.82, 168.30 (2x C=0, NPhth), 166.87
(COCHCI), 139.21, 138.99, 138.26, 138.13, 137.40, 134.70, 134.28, 131.57, 130.76, 128.75,
128.61, 128.09, 127.77, 127.49, 127.34, 127.27, 127.21, 127.14, 126.84, 125.46, 124.04,
123.24 (aromas szenek), 102.91 (PhCH, J 158.6 Hz), 99.50 (C-1°, J 160.5 Hz), 97.84 (C-1",J
169.9 Hz), 80.52 (C-1, J 155.7 Hz), 79.94, 79.43, 78.42, 76.90, 74.97 (dupla int.), 72.96,
72.37, 67.51, 66.10, 66.05 (vazszenek), 74.74, 74.60, 72.84, 71.06 (4x PhCH>), 68.89, 67.22
(C-6, C-6’), 55.27 (C-2), 40.65 (COCH)CI), 23.32 (SCH,CHs), 16.28 (C-6"), 14.93
(SCH2CH3); CosHgsO16NSCL, M: 1186.75; Anal.: szamitott: C 65.78 H 5.78 N 1.18 S 2.70 CI
2.99, mért: C 65.70, H 5.80, N 1.16, S 2.72. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1208.38, mért:
1208.57.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-0-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(4,6-O-benzilidén-2-O-
benzoil-3-0-kloracetil-B-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2-dezoxi-2-ftalimido-1-tio-f-D-
gliikopiranozid (61).

218 mg (0.19 mmol) 59-et oldottam 4 ml szaraz DKM-ban, hozzdadtam 40 pl szaraz
piridint, 0 °C-ra hiitottem és hozzaadtam 30 pl (0.21 mmol, 1.1 ekv.) BzCl-ot. A reakci6 csak
25 mg (1 ekv.) DMAP hozzdadasa utan indult be. F¢l ora alatt kész volt. VRK: Ry = 0.68,
97:3 DKM-aceton. Higitottam DKM-al, mostam vizzel, 1 N HCI oldattal, vizzel, telitett
NaHCO; oldattal, ismét vizzel, széritottam és beparoltam. Oszlopkromatografia (Ry = 0.46,
1:1 hexan-EtOAc) utan 191 mg (80%) szirupos 61-et kaptam. [a]p = -1.5 (c 0.13, CHCl3). 'H-
NMR (360 MHz) ¢ (ppm) 7.82-7.73 (m, 4H, aromas), 7.46 (t, 4H, J 7.2 Hz, aromas), 7.36-
7.16 (m, 26H), 5.59 (t, 1H, J 9.2 Hz), 5.51 (s, 1H, PhCH), 5.17 (d, 1H, J 2.8 Hz), 5.03-4.91
(m, 2H), 4.88-4.78 (m, 2H), 4.71 (d, 1H, J 12.6 Hz), 4.61-4.40 (m, 6H), 4.38-4.26 (m, 3H),
4.11-3.56 (m, 12H), 3.44-3.37 (m, 2H), 2.67-2.38 (m, 2H, SCH,CH3), 1.07 (t, 3H, J 7.4 Hz,
SCH,CH3); “C-NMR (90 MHz) & (ppm) 166.95 (COCH,CI), 164.94 (PhCO), 139.37, 139.20,
138.41, 138.22, 137.15, 134.37, 133.15, 131.31, 129.83, 129.30, 128.92, 128.61, 128.20,
128.11, 128.06, 127.84, 127.41, 127.27, 126.96, 126.75, 125.56 (aromas szenek), 100.07
(PhCH, J 153.4 Hz), 99.82 (C-1°, J 161.6 Hz), 98.38 (C-1”, J 170.8 Hz), 80.69 (C-1, J 153.4
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Hz), 80.17, 78.13, 75.60 (dupla int.), 75.23, 73.54, 73.35, 72.95 (kioltas), 68.65, 66.26
(vazszenek), 74.86, 72.91, 71.64, 70.57 (4x PhCH,), 68.93, 67.33 (C-6, C-6"), 60.72 (C-57),
55.13 (C-2), 40.24 (COCH,CI), 23.11 (SCH,CH3), 14.77 (SCH2CHj3); C7:H70017NSCI, M:
1276.83; Anal.: szamitott: C 66.79 H 5.53 N 1.10 S 2.51 Cl1 2.78, mért: C 66.68, H 5.54, N
1.12, S 2.50. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1298.40, mért: 1298.51.

Etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-(4,6-0-benzilidén-2-0-
benzoil-3-0-kloracetil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-
gliikopiranozid (62) és etil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-(4,6-0-
benzilidén-2-0-benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-
gliikopiranozid (63).

3.146 g (2.65 mmol) 60-at reagaltattam 61-n¢l leirtak szerint. VRK 98:2 DKM-aceton
eulensben Ry = 0.36-nal futott a kivant termék 62, és Ry = 0.25-nél a dekloracetilezett
melléktermék 63. Ugyanebben a rendszerben oszlopoztam és 1.494 g (44%) szirupos 62-t €s
1.148 g (34%) szirupos dekloracetilezett 63-at izolaltam. 62-re: [a]p = +1.5 (¢ 0.14; CHCIl3).
'H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.91-7.69 (m, 5H, aromas), 7.64 (t, 1H, J 7.4 Hz, aromas), 7.58-
7.42 (m, 5H, aromas), 7.37-7.16 (m, 23H), 5.60 (dd, 1H, J 10.6 Hz, J 8.7 Hz), 5.58 (s, 1H,
PhCH), 5.10 (d, 1H, J 3.3 Hz), 5.01-4.79 (m, 5H), 4.65 (d, 1H, J 11.6 Hz), 4.62 (s, 2H), 4.53-
4.44 (m, 2H), 4.41-4.34 (m, 3H), 4.31 (t, 1H, J 10.5 Hz), 4.18-4.10 (m, 2H), 4.04-3.89 (m,
5H), 3.79 (d, 1H, J 15.2 Hz), 3.67-3.52 (m, 3H), 3.46 (s, 1H), 3.20 (s, 1H), 2.66-2.37 (m, 2H,
SCH,CHj3), 1.37 (d, 3H, J 6.4 Hz, CHs-6"), 1.07 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CHs); *C-NMR (90
MHz) & (ppm) 167.02 (COCH,CI), 164.88 (PhCO), 139.44, 139.22, 138.33, 137.18, 134.33,
133.12, 131.30, 129.81, 129.33, 128.98, 128.78, 128.16, 128.08, 127.79, 127.53, 127.47,
127.30, 127.19, 127.07, 126.85, 125.67 (aromas szenek), 100.34 (PhCH, J 159.1 Hz), 99.70
(C-1°, J 157.3 Hz), 97.94 (C-1”, J 170 Hz), 80.61 (C-1, J 156.8 Hz), 80.23, 79.65, 78.93,
75.75, 75.17, 73.73, 73.00, 72.93, 68.65, 66.33, 66.28 (vazszenek), 74.89, 74.71, 72.83, 71.19
(4x PhCH,), 69.00, 67.26 (C-6, C-6), 55.10 (C-2), 40.27 (COCH,Cl), 22.96 (SCH,CHs),
16.27 (C-67), 14.82 (SCH,CHj3); C72H7,017NSCl, M: 1290.86; Anal.: szamitott: C 66.99 H
5.62 N 1.09 S 2.48 CI 2.75, mért: C 66.89, H 5.66, N 1.11, S 2.46. MALDI-TOF: szamitott:
[M+Na]" 1312.41, mért: 1312.79.

63-ra: [o]p = -6.6 (c 0.12, CHCl;). '"H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.90-7.66 (m, 6H,
aromas), 7.62 (t, 1H, J 7.4 Hz, aromas), 7.54 (d, 2H, J 7.6 Hz, aromas), 7.47 (t, 2H, J 7.6 Hz,
aromas), 7.36-7.15 (m, 23H), 5.61 (s, 1H, PhCH), 5.35 (t, 1H, J 9.0 Hz), 5.08 (bd, 1H, J 2.3
Hz), 4.97 (t, 2H, J 10.9 Hz), 4.87 (d, 1H, J 6.6 Hz), 4.83 (d, 1H, J 11.5 Hz), 4.65 (d, 1H, J
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11.6 Hz), 4.60 (s, 2H), 4.46 (d, 1H, J 12.4 Hz), 4.41-4.32 (m, 4H), 4.20 (d, 1H, J 11.2 Hz),
4.12-4.06 (m, 2H), 4.03-3.92 (m, 4H), 3.66-3.57 (m, 3H), 3.43 (dt, 1H, J 10.4 Hz, J 3.5 Hz),
3.37 (s, 1H), 3.25 (s, 1H), 2.69-2.42 (m, 3H, OH, SCH,CH3), 1.31 (d, 3H, J 6.3 Hz, CH3-6"),
1.09 (t, 3H, J 7.4 Hz, SCH,CH3); “C-NMR (90 MHz) & (ppm) 166.39 (PhCO), 139.40,
139.20, 138.31, 137.23, 134.32, 132.99, 131.42, 129.97, 129.67, 129.00, 128.76, 128.16,
128.11, 128.06, 127.80, 127.53, 127.47, 127.27, 127.22, 127.06, 126.87, 125.62 (aromas
szenek), 100.03 (PhCH, J 159.9 Hz), 99.93 (C-1°, J 165.2 Hz), 97.91 (C-1", J 169.8 Hz),
80.70 (C-1, J 156.5 Hz), 80.24, 79.64, 78.89, 75.58, 75.09 (tripla int.), 72.91, 72.10, 71.97,
66.61, 66.30 (vazszenek), 74.90, 74.69, 72.81, 71.21 (4x PhCH), 69.08, 67.29 (C-6, C-6’),
55.15 (C-2), 22.98 (SCH,CH3;), 16.52 (C-6"), 14.82 (SCH,CHj3); C70H71016NS, M: 1214.37,
Anal.: szamitott: C 69.23 H 5.89 N 1.15 S 2.64, mért: C 69.18, H 592, N 1.13, S 2.66.
MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1236.44, mért: 1236.74.

Metil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(4,6-O-benzilidén-2-O-
benzoil-3-0-kloracetil-B-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-
gliikopiranozid (64).

253 mg (0.20 mmol) 61 tioglikozidot oldottam 3 ml szdraz DKM-ban, hozzdadtam 34
ul (4 ekv.) szaraz metanolt és 200 mg 3 A molekulaszitat. Kevertettem szobahdmérsékleten 2
orat majd -70 °C-ra hiitottem, és hozzaadtam 44 mg (1.3 ekv.) NIS 0.5 ml széraz THF-os
oldatat, amihez el6zdleg 8 pl (0.25 ekv.) TMSOTf-ot csepegtettem. 1 éjszaka utan
szobahdmérsékleten 100 pl piridin hozzaadasaval leéllitottam a reakciot. VRK: Ry = 0.51,
98:2 DKM-aceton. Sziirtem Celite agyon, higitottam DKM-al, mostam telitett Na,S,03
oldattal, vizzel, telitett NaHCO; oldattal, ismét vizzel, szaritottam ¢&s beparoltam.
Oszlopkromatografias tisztitas utan 228 mg (90%) szirupos 64-et nyertem. [a]p = -5.9 (c 0.10,
CHCL;). '"H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.79-7.58 (m, 7H, aromas), 7.50-7.18 (m, 27H), 5.58 (t,
1H, J 9.5 Hz, J 8.9 Hz), 5.51 (s, 1H, PhCH), 5.16 (d, 1H, J 2.7 Hz), 4.95 (t, 1H, J 9.9 Hz),
4.88-4.77 (m, 3H), 4.70 (d, 1H, J 12.5 Hz), 4.57-4.29 (m, 8H), 4.21 (t, 1H, J 10.2 Hz, J 8.9
Hz), 4.10-3.78 (m, 8H), 3.78-3.52 (m, 4H), 3.40 (s, 2H), 3.25 (s, 3H, OMe); *C-NMR (90
MHz) 3 (ppm) 166.89 (COCH,CI), 164.95 (PhCO), 139.36, 139.16, 138.42, 138.12, 137.15,
134.25, 133.04, 131.28, 129.76, 129.27, 128.87, 128.52, 128.10, 127.80, 127.47, 127.39,
127.25, 126.98, 126.90, 126.71, 125.53, 123.51 (aromas szenek), 99.95, 99.75, 98.61, 98.27
(PhCH, C-1, C-1°, C-17), 78.06, 75.65, 75.57, 75.47, 73.84, 73.46 (dupla int.), 68.88, 66.18
(vazszenek), 74.83, 72.91, 71.48, 70.49 (4x PhCH,), 68.88, 67.03 (C-6, C-6’), 60.57 (C-57),
56.01, 55.15 (OMe, C-2), 40.21 (COCH,Cl); C70He013NCI, M: 1246.74; Anal.: szamitott: C
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67.44 H 5.50 N 1.12 Cl 2.84, mért: C 67.32, H 5.56, N 1.14. MALDI-TOF: szamitott:
[M+Na]" 1268.40, mért: 1268.59.

Metil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)[-(4,6-O-benzilidén-2-0-
benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-gliikopiranozid (65).

355 mg (0.28 mmol) 64-et oldottam 5 ml DKM ¢és 10 ml metanol elegyében,
hozzdadtam 0.5 ml piridint és 77 mg (5 ekv.) tiokarbamidot. 1 éjszaka utan végbement a
reakcio. VRK: Ry = 0.48, 4:6 hexan-EtOAc. Higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel,
szaritottam és beparoltam. Oszlopozas (92:8 DKM-EtOAc) utan 248 mg (73%) 65 szirupot
izolaltam. [a]p = -21.4 (c 0.13, CHCl3). '"H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.86 (d, 2H, J 7.8 Hz,
aromas), 7.80-7.68 (m, 4H, aromas), 7.57 (t, 1H, J 7.2 Hz, aromas), 7.48-7.40 (m, 4H,
aromas), 7.36-7.14 (m, 23H, aromas), 5.49 (s, 1H, PhCH), 5.31 (t, 1H, J 9 Hz), 5.15 (s, 1H),
4.99 (t, 1H, J 9.9 Hz), 4.85 (d, 1H, J 11.4 Hz), 4.80 (d, 1H, J 8.5 Hz), 4.71 (d, 1H, J 12.6 Hz),
4.57-4.30 (m, 7H), 4.56 (t, 1H, J 9.6 Hz), 4.05-3.88 (m, 8H), 3.73-3.53 (m, 3H), 3.48-3.38 (m,
2H), 3.25 (s, 4H), 2.64 (bs, 1H, OH); C-NMR (90 MHz) & (ppm) 166.33 (PhCO), 139.25,
139.04, 138.34, 138.02, 137.19, 134.22, 132.84, 131.25, 129.81, 129.55, 128.82, 128.39,
128.09, 128.01, 127.95, 127.75, 127.37, 127.19, 126.93, 126.84, 126.69, 125.47, 123.38
(aromas szenek), 99.92, 99.63, 98.66, 98.20 (PhCH, C-1, C-1°, C-17), 78.03, 75.65, 75.50,
75.36 (dupla int.), 73.47, 73.30, 72.14, 71.55, 66.46 (vazszenek), 74.71, 72.82, 71.46, 70.50
(4x PhCH»), 68.87, 67.02 (C-6, C-6°), 60.61 (C-57), 56.00, 55.93 (OMe, C-2), CesHs7017N,
M: 1170.26; Anal.: szamitott: C 69.79 H 5.77 N 1.20, mért: C 69.68, H 5.84, N 1.18. MALDI-
TOF: szamitott: [M+Na]" 1192.43, mért: 1192.67.

Metil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-(4,6-O-benzilidén-2-O-
benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (66).
104 mg (0.08 mmol) 63 tioglikozidot reagéltattam 64-nél leirtak alapjan. VRK: Ry =
0.45, 1:1 hexdn-EtOAc. Oszlopromatografia (eulens ugyanaz, mint VRK esetében) utan 87
mg (84%) szirupos 66-ot kaptam. [a]p = -6.6 (¢ 0.12, CHCl,). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm)
7.94-7.16 (m, 34H), 5.60 (s, 1H, PhCH), 5.34 (t, 1H, J 8.9 Hz), 5.08 (s, 1H), 4.97 (t, IH, J 9.9
Hz), 4.90-4.77 (m, 3H), 4.67-4.58 (m, 3H), 4.50-4.35 (m, 5H), 4.30-3.90 (m, 7H), 3.68-3.53
(m, 3H), 3.47-3.19 (m, 6H), 2.62 (bs, 1H, OH), 1.30 (d, 3H, J 5.9 Hz, CH3-6”); *C-NMR (90
MHz) 6 (ppm) 166.51 (PhCO), 139.42, 139.20, 138.36, 138.25, 137.29, 134.25, 132.95,
131.44, 129.96, 129.63, 128.98, 128.72, 128.14, 127.80, 127.43, 127.35, 127.22, 127.07,
126.85, 125.63, 123.52 (aromas szenek), 99.95 (dupla int.), 98.73 (PhCH, C-1, C-17), 97.85
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(C-17,J 170.9 Hz), 79.62, 78.83, 75.66 (dupla int.), 75.29, 73.70, 73.06, 72.13, 72.00, 66.60,
66.30 (vazszenek), 74.85, 74.72, 72.84, 71.19 (4x PhCH,), 69.09, 67.03 (C-6, C-6’), 55.99
(dupla int.)(OMe, C-2), 16.51 (C-6"); CeoHeoO17N, M: 1184.28; Anal.: szamitott: C 69.98 H
5.87 N 1.18, mért: C 69.87, H 5.94, N 1.15. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1206.45, mért:
1206.41.

Metil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(4,6-0-benzilidén-2-O-
benzoil-f-D-gulopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-gliikopiranozid (67).

245 mg (0.21 mmol) 65-6t oldottam 3 ml szaraz DKM ¢és 500 pl széraz piridin
elegyében, -30 °C-ra hiitéttem, és hozzacsepegtettem 70 ul (1.6 ekv.) TH,O-t. A reakcioelegy
felmelegedett fokozatosan szobahdmérsékletre, €s 1 o6ra utan kész volt (VRK: R¢ = 0.55, 1:1
hexan-EtOAc). Higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel, széritottam és beparoltam.
Nagyvakuumon szaritottam 3 6rat, majd a nyers triflatot oldottam 10 ml szaraz acetonitrilben,
hozzaadtam 600 mg (kb. 3 ekv.) TBANO,-et, és 1 éjszakan at kevertettem 35 °C-on. Uj folt
jelent meg a rétegen (VRK: Ry = 0.36, 1:1 hexan-EtOAc), a triflat elfogyott. Az acetonitrilt
lepéroltam, higitottam EtOAc-tal, mostam haromszor vizzel, szaritottam ¢&s beparoltam.
Oszlopkromatografiaval (1:1 hexan-EtOAc) tisztitottam, és 170 mg (70%) 67-es szirupos
terméket kaptam, plusz 28 mg (11%) eliminacids terméket is. [a]p = -21.9 (¢ 0.15, CHCl;).
'H-NMR (360 MHz) 6 (ppm) 7.97 (d, 2H, J 7.3 Hz, aromas), 7.80 (dd, 2H, J 5.2 Hz, J 3.0 Hz,
aromas), 7.68 (dd, 2H, J 5.3 Hz, J 3.0 Hz, aromas), 7.60 (t, 1H, J 7.3 Hz, aromas), 7.49 (dd,
4H, J 14.6 Hz, J 7.3 Hz, aromas), 7.33-7.16 (m, 23H, aromas), 5.49 (s, 1H, PhCH), 5.21 (dd,
1H, J 8.5 Hz, J 2.5 Hz), 5.07 (s, 1H), 5.03 (dd, 1H, J 10.3 Hz, J 9.4 Hz), 4.92 (d, 1H, J 8.5
Hz), 4.85 (d, 1H, J 6.6 Hz), 4.82 (d, 1H, J 9.4 Hz), 4.73 (d, 1H, J 12.5 Hz), 4.53-4.25 (m, 7H),
4.20 (s, 1H), 4.03-3.82 (m, 9H), 3.64-3.54 (m, 4H), 3.42 (s, 1H), 3.31 (s, 3H, OMe), "°C-
NMR (90 MHz) & (ppm) 165.46 (PhCO), 139.36, 139.17, 138.48, 138.08, 137.71, 134.21,
133.21, 131.49, 129.97, 129.41, 128.69, 128.49, 128.19, 128.10, 128.03, 127.83, 127.50,
127.36, 126.98, 126.75, 125.60, 123.29 (aromas szenek), 99.62, 98.93 (PhCH, C-1), 98.26 (C-
17, J 170.9 Hz), 96.21 (C-1°, J 164.4 Hz), 78.14, 76.12, 75.73, 75.50, 75.44, 73.47, 72.38,
71.14, 68.88, 65.90 (vazszenek), 74.80, 73.47, 71.54, 70.56 (4x PhCH,), 69.25, 67.09 (C-6,
C-6°), 60.77 (C-57), 56.25, 56.16 (OMe, C-2), CesHe7017N, M: 1170.26; Anal.: szamitott: C
69.79 H 5.77 N 1.20, mért: C 69.62, H 5.83, N 1.17. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]"
1192.43, mért: 1192.66.
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Metil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)[-(4,6-O-benzilidén-2-O-
benzoil-B-D-gulopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-2-ftalimido- 1-tio-f-D-gliikopiranozid (68).

936 mg (0.79 mmol) 66-ot reagaltattam 67-nél leirtakat végigkovetve. VRK: R¢ = 0.40,
1:1 hexan-EtOAc. Oszlopozéas ugyanebben az eulensben tortént, és 625 mg (67%) 68-as
szirupot izolaltam, plusz 46 mg (5%) eliminacios terméket is. [a]p = -11 (c 0.25, CHCls). 'H-
NMR (360 MHz) 6 (ppm) 7.95 (d, 2H, J 7.9 Hz, aromas), 7.83-7.76 (m, 2H, aromas), 7.69 (dd,
2H, J 5.3 Hz, J 3.1 Hz, aromas), 7.63-7.46 (m, SH, aromas), 7.35-7.14 (m, 23H, aromas), 5.56
(s, 1H, PhCH), 5.26 (dd, 1H, J 8.4 Hz, J 2.1 Hz), 5.06-4.98 (m, 2H), 4.93-4.78 (m, 4H), 4.61-
4.55 (m, 3H), 4.44-4.25 (m, 4H), 4.21 (s, 1H), 4.16 (d, 1H, J 11.3 Hz), 4.06 (d, 1H, J 11.3 Hz),
3.99-3.88 (m, 5H), 3.66-3.51 (m, 4H), 3.30 (s, 3H, OMe), 3.22 (s, 1H), 1.88-1.70 (bs, 1H,
OH), 1.23 (d, 3H, J 6.9 Hz, CH3-6”); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 165.32 (PhCO), 139.46,
139.24, 138.40, 138.18, 137.73, 134.18, 133.23, 131.50, 129.98, 129.37, 128.68, 128.20,
128.09, 127.78, 127.44, 127.38, 127.26, 127.03, 126.83, 125.71, 123.32 (aromds szenek),
99.52, 98.90 (PhCH, C-1), 97.81 (C-1”, J 169.1 Hz), 96.39 (C-1°, J 161.3 Hz), 79.57, 78.81,
76.16, 75.56, 75.32, 72.98, 72.73, 71.07, 69.01, 66.29, 65.91 (vazszenek), 74.83, 74.67, 72.81,
71.14 (4x PhCH,), 69.33, 67.04 (C-6, C-6"), 56.15 (dupla int.)(OMe, C-2), 16.49 (C-6");
CeoHeoO17N, M: 1184.28; Anal.: szamitott: C 69.98 H 5.87 N 1.18, mért: C 69.90, H 591, N
1.16. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1206.45, mért: 1206.76.

Metil-(3-S-acetil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-dezoxi-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-6-0-
benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-
gliikopiranozid (69).

205 mg (0.18 mmol) 67-et atmostam kb. 2 ml szaraz DKM-al kiszaritott MW kémcsdbe,
hozzaadtam 0.4 ml piridint, 0 °C-ra hiitottem, és hozzacsepegtettem 67 ul (1.6 ekv.) TH,0O-t.
Szobahdmérsékletre engedtem ¢és MW késziilékben keveredett 1 oran at (a kisérleti
koriilményeket az 1. és 2. tdblazatban tiintettem fel). VRK: Ry = 0.72, 1:1 hexan-EtOAc.
Higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel, szaritottam és beparoltam. A nyersterméket
széritottam nagyvakuumon 3 o6rat, majd hozzaadtam 6 ml szdraz DMF-et és 62 mg (3 ekv.)
KSAc-ot, és 70 °C-on kevertettem két 6rdn at. VRK: Ry = 0.48, 1:1 hexdn-EtOAc. Higitottam
EtOAc-tal, mostam haromszor vizzel, szaritottam és beparoltam. Oszlopkromatografia
ugyanebben az eulensben tortént, és 150 mg (70%) szirupos 69-es tioacetil szarmazékot
nyertem. [a]p = -4.2 (¢ 0.02, CHCl3). "H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.82-7.69 (m, SH, aromas),
7.60 (t, 1H, J 7.3 Hz, aromas), 7.49-7.39 (m, 4H, aromas), 7.36-7.17 (m, 24H, aromas), 5.52
(s, 1H, PhCH), 5.34 (dd, 1H, J 10.5 Hz, J 8.1 Hz, H-2"), 5.14 (d, 1H, J 2.5 Hz, H-17), 4.93 (t,

72



1H, J 9.9 Hz, H-3), 4.84 (d, 1H, J 11.9 Hz, 0.5x PhCH,), 4.81 (d, 1H, J 9.1 Hz, H-1), 4.69 (d,
1H, J 12.7 Hz, C-57a), 4.57-4.37 (m, 7H, H-1°, H-6’a, 2.5x PhCH>), 4.18 (dd, 1H, J 10.3 Hz,
J 8.8 Hz, H-2), 4.03-3.88 (m, 7H, H-2”, H-3”, H-4’, H-4, H-6a, H-6’b, PhCHH), 3.85-3.77
(m, 2H, H-3’, PhCHH), 3.70-3.49 (m, 4H, H-5"b, H-6b, H-5, H-5"), 3.40 (s, 1H, H-4"), 3.25
(s, 3H, OMe), 2.05 (s, 3H, SCOCH3); C-NMR (90 MHz) & (ppm) 194.48 (SCOCH3), 165.14
(PhCO), 139.42, 139.27, 138.49, 138.20, 137.29, 134.17, 132.83, 131.39, 129.90, 129.60,
128.84, 128.58, 128.18, 128.10, 128.05, 127.83, 127.50, 127.42, 127.29, 126.98, 126.73,
125.56, 123.58 (aromas szenek), 101.51 (C-1°, J 160.4 Hz), 100.09 (C-1, J 161 Hz), 98.65
(PhCH, J 162.6 Hz), 98.27 (C-17, J 173.1 Hz), 78.09, 75.74, 75.62, 75.59 (dupla int.), 75.53,
68.38 (vazszenek), 74.86, 72.93, 71.51, 70.55 (4x PhCH,), 69.01 (C-6"), 67.11 (C-1), 60.55
(C-57), 56.00, 55.90 (C-2, OMe), 46.95 (C-3’), 30.28 (SCOCH3); C70HgoO17NS, M: 1228.36;
Anal.: szamitott: C 68.44 H 5.66 N 1.14 S 2.61, mért: C 68.32, H 5.70, N 1.15, S 2.59.
MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1250.42, mért: 1250.62.

Metil-(3-S-acetil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-dezoxi-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-6-0-
benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-
gliikopiranozid (70).

623 mg (0.53 mmol) 68-at reagaltattam 69-nél leirtaknak megfelelden. OTf szarmazék
VRK-ja: Ry = 0.61, 1:1 hexan-EtOAc. SAc szarmazék VRK-ja: R¢ = 0.27, 1:1 hexan-EtOAc,
507 mg (78%) 70-et izolaltam. [a]p = +3.1 (¢ 0.16, CHCIs). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm)
7.77-7.66 (m, 5H, aromas), 7.60-7.52 (m, 4H, aromas), 7.43-7.15 (m, 25H, aromas), 5.54 (s,
1H, PhCH), 5.36 (dd, 1H, J 10.1 Hz, J 8.2 Hz, H-2"), 5.10 (s, 1H, H-1"), 4.97-4.79 (m, 4H, H-
3, H-5”, H-1, 0.5x PhCH,), 4.71-4.59 (m, 3H, 1.5x PhCH;), 4.50 (d, 1H, J 7.1 Hz, H-1"),
4.46-4.36 (m, 3H, H-6’a, PhCH;), 4.24-4.12 (m, 2H, H-2, 0.5x PhCH,), 4.08-3.92 (m, 6H, H-
6’b, H-2”, H-4’, H-4, H-3”, H-6a), 3.83 (d, 1H, J 10.7 Hz, H-3"), 3.68-3.44 (m, 4H, H-6b, H-5,
0.5x PhCH,, H-5’), 3.22 (s, 4H, H-4”, OMe), 1.99 (s, 3H, SCOCHs), 1.34 (d, 3H, J 6 Hz,
CH3-6”); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 194.00 (SCOCH3), 164.92 (PhCO), 139.34, 139.08,
138.23, 138.10, 137.20, 134.05, 132.64, 131.13, 129.70, 129.45, 128.68, 128.50, 127.96,
127.61, 127.31, 127.24, 127.20, 127.02, 126.91, 126.65, 125.50, 123.39 (aromds szenek),
101.52 (C-1°, J 160 Hz), 99.74 (PhCH, J 161 Hz), 98.47 (C-1, J 161.2 Hz), 97.72 (C-1", J
170.8 Hz), 79.41 75.51, 75.37, 75.20, 73.03 (C-2”, C-3”, C-4, C-5, C-4’), 78.79 (C-47), 74.66,
74.50, 72.66, 70.98 (4x PhCH,), 73.97 (C-3), 68.87 (C-6), 68.71 (C-2’), 68.14 (C-5), 66.90
(C-6), 66.14 (C-5”), 55.72 (dupla int.)(C-2, OMe), 46.82 (C-3’), 30.05 (SCOCH3), 16.04 (C-
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67); C71H71017NS, M: 1242.38; Anal.: szamitott: C 68.64 H 5.76 N 1.13 S 2.58, mért: C 68.50,
H 5.80, N 1.15, S 2.60. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 1264.43, mért: 1264.71.

Metil-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)[-(4,6-O-benzilidén-2-0-
benzoil-3-dezoxi-3-C-natriumszulfonat-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2-dezoxi-2-ftalimido-
p-D-gliikopiranozid (71).

117 mg (0.095 mmol) 69-es tioacetil szarmazékot reagaltattam 17-es vegyiiletnél leirt
kisérleti rész alapjan. VRK: Rf = 0.32, 92:8 DKM-metanol. 67 mg (56%) 71-et és 22 mg
(18%) visszamaradt 69-et izolaltam, mindkett6t szirupként. [a]p = -15.1 (¢ 0.11, CHCls, 1
csepp MeOH). 'H-NMR (360 MHz, CDCl;, CD;0D) & (ppm) 7.90-7.15 (m, 34H), 5.64 (s, 1H,
PhCH), 5.09 (s, 1H), 4.94 (t, 1H, J 9.3 Hz), 4.88-4.74 (m, 3H), 4.63-4.29 (m, 11H), 4.18 (d,
1H, J 12.2 Hz), 4.10-4.00 (m, 2H), 3.96-3.81 (m, 3H), 3.71 (d, 1H, J 11.6 Hz), 3.68-3.54 (m,
3H), 3.43-3.33 (m, 2H), 3.27 (s, 3H, OMe); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 166.68 (PhCO),
138.72, 138.55, 137.82, 137.59, 134.07, 132.39, 130.88, 129.90, 129.27, 128.17, 127.83,
127.62, 127.54, 127.29, 127.14, 127.01, 126.83, 126.67, 125.64, 123.33 (aromds szenek),
99.65, 98.56, 98.31 (C-1, C-1°, C-17), 77.75, 75.21, 75.10, 74.96, 74.16, 73.52, 72.84, 68.37
(vazszenek), 74.43, 72.72, 71.50, 70.60 (4x PhCH;), 68.87 (C-6’), 66.93 (C-6), 60.92 (C-57),
56.00, 55.80 (C-2, OMe); CesHesO19NSNa, M: 1256.30; Anal.: MALDI-TOF: szamitott:
[M+Na]" 1278.37, mért: 1278.59.

Metil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4) ]-(4,6-O-
benzilidén-3-dezoxi-3-C-natriumszulfonat-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-fi-D-
gliikopiranozid (72).

43 mg (0.034 mmol) 71-et oldottam 5 ml absz. etanolban, hozzdadtam 50 pl (20 ekv.)
etilén-diamint és refluxaltattam 2 napig. Az amin szdrmazék ninhidrinnel halvanylila foltot
adott, VRK: R¢ = 0.13, 85:15 DKM-metanol elegyben. Beparoltam, kétszer toluollal is. A
nyersterméket oldottam 3 ml metanolban és hozzdadtam 1 ml Ac,O-t. 1 o6ra alatt kész volt.
VRK: R¢=0.25, 85:15 DKM-metanol, ninhidrinnel nem siilt. Beparoltam, kétszer toluollal is.
Oszlopkromatografia (8:2 DKM-metanol) utdn 39 mg (64%) szirupos 72-t kaptam. [a]p = -
67.2 (c 0.1, MeOH). "H-NMR (360 MHz, CDCls, CD;0D) & (ppm) 7.64 (d, 2H, J 7.6 Hz,
aromas), 7.40-7.11 (m, 23H, aromas), 5.67 (s, 1H, PhCH), 5.03 (s, 1H), 4.65-4.40 (m, 6H),
4.38-4.11 (m, 6H), 4.04-3.25 (m, 19H), 3.17 (d, 1H, J 9.4 Hz), 2.03 (s, 3H, NHCOCH;); "*C-
NMR (90 MHz) ¢ (ppm) 172.64 (NHCOCHj3;), 138.50, 138.28, 137.84, 137.59, 137.28,
127.76, 127.56, 127.48, 127.33, 127.19, 127.05, 126.96, 126.74, 126.46, 126.30, 125.39
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(aromas szenek), 103.17, 100.84, 99.15, 97.72 (PhCH, C-1, C-1’, C-17), 77.11, 76.38, 74.97,
74.85, 74.40, 72.78 (dupla int.), 68.06, 66.42, 62.03 (vazszenek), 74.20, 72.48, 71.03, 69.96
(4x PhCH,), 68.66 (C-6’), 66.77 (C-6), 60.35 (C-5"), 55.62, 55.18 (OMe, C-2), 21.81
(NHCOCH3;); CssHgO17NSNa, M: 1064.13; Anal.. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]+
1086.35, mért: 1086.50.

Metil-2-acetamido-6-0-benzil-[2,3,4-tri-O-benzil-a-L-fukopiranozil-(1—4)]-(4,6-0-
benzilidén-3-dezoxi-3-C-ndtriumszulfonadt-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-f3-D-
gliikopiranozid (73).

157 mg (0.13 mmol) 70-et oldottam 5 ml absz. etanolban és hozzidadtam 170 ul (20
ekv.) etilén-diamint és refluxaltattam két napig. Az amin szdrmazék ninhidrinnel halvanylila
foltot adott. VRK: R¢=0.38, 9:1 DKM-metanol elegyben. Beparoltam, kétszer toluollal is. A
nyersterméket oldottam 2 ml metanolban és hozzdadtam 1 ml Ac,O-t. 1 6ra alatt kész volt.
VRK: R¢=0.41, 9:1 DKM-metanol, ninhidrinnel nem siilt. Beparoltam, kétszer toluollal is. A
nyersterméket oldottam 4 ml jégecetben, hozzdadtam 314 mg (20 ekv.) KOAc-ot és 209 mg
(2.5 ekv.) Oxont, és kevertettem 1 ¢jszakdn at. VRK: Ry = 0.41, 8:2 DKM-metanol.
Semlegesitettem tel. NaHCO; oldattal, és szilard NaHCOs;-tal. A vizes fazist kirdztam
haromszor EtOAc-al, A szerves fazist mostam egyszer tel. NaHCO; oldattal, vizzel,
szaritottam és beparoltam. Oszlopkromatografia (8:2 DKM-metanol) utdn 93 mg (62% 3
1épésre) szirupos 73-at izolaltam. [a]p = -57.7 (c 0.15, MeOH). 'H-NMR (360 MHz, CDCl;,
CDsOD) o (ppm) 7.71 (d, 2H, J 7.3 Hz, aromas), 7.40-7.13 (m, 23H, aromas), 5.70 (s, 1H,
PhCH), 4.98 (d, 1H, J 2.3 Hz), 4.90 (dd, 1H, J 12.8 Hz, J 6.5 Hz), 4.82-4.50 (m, 10H), 4.45 (d,
1H, J 12.2 Hz), 4.37-4.06 (m, 5H), 4.01-3.75 (m, 5H), 3.63 (d, 1H, J 10.4 Hz), 3.50 (s, 1H),
3.49-3.39 (m, 4H), 3.36-3.32 (m, 1H), 3.22 (s, 1H), 3.15 (dd, 1H, J 10.8 Hz, J 2.4 Hz), 2.03 (s,
3H, NHCOCH3), 1.11 (d, 3H, J 6.3 Hz, CH;-6"); "C-NMR (90 MHz) & (ppm) 174.07
(NHCOCHS3), 139.89, 139.77, 139.09, 138.85, 138.58, 129.24, 128.87, 128.52, 128.31, 128.15,
127.91, 127.68, 126.88 (aromas szenek), 104.65, 102.27, 100.45 (PhCH, C-1, C-1’), 98.64
(C-17, J 170.7 Hz), 79.88, 79.30, 76.04, 75.80, 74.19, 73.57, 69.42, 67.63, 67.40, 63.43
(vazszenek), 75.68, 75.47, 73.86, 71.90 (4x PhCHy), 70.01 (C-6), 68.08 (C-6), 57.04, 56.28
(OMe, C-2), 23.15 (NHCOCH3;), 16.47 (C-6"); CssHgsO17NSNa, M: 1078.16; Anal.: MALDI-
TOF: szamitott: [M+Na]" 1100.37, mért: 1100.36.

Metil-2-acetamido-f-D-arabinopiranozil-(1—4)-(3-dezoxi-3-C-natriumszulfondt-fi-D-

galaktopiranozil)-(1— 3)-2-dezoxi-fi-D-gliitkopiranozid (2).
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40 mg (0.04 mmol) 72-t oldottam 80%-o0s ecetsavban és kevertettem 60 °C-on 1 6rét.
VRK: R¢ = 0.45, 8:2 DKM-metanol. Beparoltam, majd kétszer toluollal is. A nyersterméket
oldottam 96%-0s etanolban és hozzdadtam 15 mg Pd(C) katalizatort és kevertettem 10 bar H,
nyomads alatt 1 napig. Sziirtem Celite agyon, és beparoltam. VRK: R¢ = 0.38, 1:1 DKM-
metanol. LH-20-as oszlopon atengedtem, 1:1 metanol-viz eulenssel mosva az oszlopot, és 20
mg (87%) amorf 2-t izolaltam. [a]p = -58.1 (c 0.04, viz). 'H-NMR (360 MHz, CD;OD) &
(ppm) 5.07 (d, 1H, J 2.9 Hz, H-17), 4.73 (d, 1H, J 12.7 Hz, H-5"a), 4.59 (d, 1H, J 7.5 Hz, H-
1), 447 (d, 1H, J 8.5 Hz, H-1), 4.25 (s, 1H), 4.14 (t, 1H, J 9.5 Hz), 4.02-3.81 (m, 6H), 3.77-
3.69 (m, 3H), 3.61 (t, 1H, J 6.0 Hz), 3.58-3.47 (m, 4H), 3.34-3.28 (m, 2H), 3.05 (dd, 1H, J 11
Hz J 1.8 Hz, H-3"), 2.03 (s, 3H, NHCOCH;); “C-NMR (90 MHz, CD;0D) & (ppm) 104.52,
102.82, 99.85 (C-1, C-1’, C-17), 78.26, 76.94, 76.56, 73.99, 70.31, 69.55, 69.26, 67.91, 67.15,
64.98 (vazszenek), 64.80, 62.40, 60.86 (C-6, C-6°, C-57), 57.91, 56.62 (OMe, C-2), 23.32
(NHCOCH3;); Cy0H34017NSNa, M: 615.54; Anal.: MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]Jr 638.13,
mért: 638.86.

Metil-(3-dezoxi-3-C-natriumszulfondat-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-[a-L-fukopiranozil-
(1—4)]-2-acetamido-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozid (3).

66 mg (0.06 mmol) 73-at oldottam 96%-0s etanolban, hozzaadtam 20 mg Pd(C)
katalizatort és kevertettem 10 bar H, nyomas alatt 3 napig. VRK: Ry = 0.53, 1:1 DKM-
metanol. Sziirtem Celite-n és beparoltam. Oszlopoztam 5:4:1 DKM-metanol-viz eulensben, és
36 mg (92%) amorf kristalyos 3-at izolaltam. [a]p = -58.4 (¢ 0.11, MeOH). 'H-NMR (360
MHz, CDs;OD) 6 (ppm) 5.04 (d, 1H, J 3.8 Hz, H-1), 4.89-4.82 (m, 1H, H-5"), 4.54 (d, 1H, J
7.4 Hz, H-1"),4.37 (d, 1H, J 8.2 Hz, H-1), 4.22 (d, 1H, J 1.8 Hz, H-4"), 4.02-3.68 (m, 11H, H-
2, H-2’, H-2”, H-3, H-3”, H-4, H-4”, H-6a, H-6b, H-6’a, H-6’b), 3.54-3.48 (m, 1H, H-5"),
3.46 (s, 3H, OMe), 3.44-3.37 (m, 1H, H-5), 2.85 (dd, 1H, J 10.8 Hz, J 2.3 Hz, H-3"), 1.98 (s,
3H, NHCOCH;), 1.17 (d, 3H, J 6.5 Hz, CH3-6”); "C-NMR (90 MHz, CD;OD) & (ppm)
174.18 (NHCOCH3;), 105.21 (C-17), 103.34 (C-17), 99.73 (C-1), 78.90, 78.27, 77.39, 73.72
(dupla int.), 71.69, 70.20, 68.22, 67.71, 66.93 (vazszenek), 64.86 (C-3’), 62.45 (C-6"), 61.25
(C-6), 57.15, 57.03 (OMe, C-2), 23.24 (NHCOCHj;), 16.74 (C-6); C,1H36017NSNa, M:
629.56; Anal.: MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 652.15, mért: 652.21.

Metil-(4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-0-kloracetil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-[2,3,4-tri-
O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(6-0-benzil-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-
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gliikopiranozil)-(1—3)-(4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2,3,6-
tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozid (75).

200 mg (0.16 mmol) 61-es tioglikozid donort és 272 mg (0.32 mmol, 2 ekv.) 74-es
laktoz akceptort oldottam 3 ml szaraz DKM-ban, hozzdadtam 4 A molekulaszitt, és
kevertettem két orat. -60 °C-ra hiitottem és hozzdadtam a mar elkészitett 469 mg (1.3 ekv.)
NIS ¢és 6 ul (0.2 ekv.) TMSOTS 1 ml szaraz THF-es oldatat argon alatt, és kevertettem. A
reakcid -45 °C-on indult be, és itt tartottam még két orat. 50 pl piridinnel leallitottam a
reakciot (VRK: R¢ = 0.56, 9:1 DKM-EtOAc). Sziirtem Celite agyon, higitottam DKM-al,
mostam telitett Na,S,0j3 oldattal, vizzel, telitett NaHCO; oldattal, ismét vizzel, szaritottam és
beparoltam. Oszlopkromatografids tisztitas utan 147 mg (45%) 75 pentaszacharidot izolaltam
¢s 125 mg (38%) 74-es akceptor maradt vissza. [a]p = +8.9 (c 0.18, CHCL,). 'H-NMR (360
MHz) 6 (ppm) 7.90-7.10 (m, 59H, aromas), 5.61 (t, 1H, J 8.9 Hz), 5.49 (dd, 1H, J 10.3 Hz, J
8.2 Hz), 5.44 (s, 1H), 5.22-5.11 (m, 3H), 5.05-4.99 (m, 2H), 4.88 (d, 1H, J 11.5 Hz), 4.78 (t,
1H, J 9.9 Hz), 4.60 (d, 3H, J 12.4 Hz), 4.51-4.31 (m, 6H), 4.30-4.14 (m, 6H), 4.08-3.60 (m,
15H), 3.54 (dd, 2H, J 23.8 Hz, J 8.9 Hz), 3.36-3.25 (m, 5H), 3.14 (s, 1H), 2.68 (s, 1H); °C-
NMR (90 MHz) o (ppm) 166.81 (COCH,Cl), 165.34, 165.17, 164.87, 164.59, 164.02 (5x
PhCO), 139.25, 139.09, 138.49, 138.03, 137.50, 137.21 (aromas szenek), 133.80-125.50
(aromas szenek), 101.17, 101.03, 99.89, 99.67, 99.61, 98.51 (dupla int.)(2x PhCH, C-1*, C-15,
C-15, C-1°, C-1%), 78.02, 76.03 (dupla int.), 75.62, 75.26 (dupla int.), 75.07, 73.74 (tripla int.),
73.31,73.13,72.75, 72.41, 72.06, 70.77, 68.27, 66.48, 66.00 (vazszenek), 74.88, 72.69, 71.45,
70.36 (4x PhCH,), 68.77, 67.73, 67.54 (C-6°, C-6, C-6), 62.06 (C-6"), 60.60 (C-5%), 56.60,
55.82 (OMe, C-2°), 40.18 (COCH,CI); Ci17H;0s03,NCl, M: 2075.55; Anal.: MALDI-TOF:
szamitott: [M+Na]" 2096.64, mért: 2097.96.

Metil-(4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-
arabinopiranozil-(1—4)]-(6-0-benzil-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-gliikopiranozil)-(1—3)-(4,6-
O-benzilidén-2-0-benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2,3,6-tri-O-benzoil--D-
gliikopiranozid (76).

411 mg (0.2 mmol) 75-6t oldottam 6 ml DKM, 8 ml MeOH, 2 ml piridin elegyében ¢és
hozzaadtam 74 mg (5 ekv.) tiokarbamidot. 50 °C-on keveredett egy ¢jszakat (VRK: Ry = 0.56,
94:6 DKM-aceton). Beparoltam, higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel, szaritottam
(MgSO0,) és beparoltam. Oszlopkromatografids tisztitas utan 333 mg (84%) 76-ot izolaltam.
[a]p = -13.2 (c 0.05, CHCl;). 'H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.90-7.75 (m, 6H, aromas), 7.62-
7.08 (m, 53H, aromas), 5.61 (t, 1H, J 8.9 Hz), 5.46 (s, 1H, PhCH), 5.25-5.14 (m, 4H), 5.02 (d,
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1H, J 8.2 Hz), 4.99 (d, 1H, J 2.8 Hz), 4.87 (d, 1H, J 11.6 Hz), 4.82 (t, 1H, J 9.8 Hz), 4.63-4.55
(m, 2H), 4.50-4.30 (m, 5H), 4.29-4.16 (m, 4H), 4.14 (d, 1H, J 8.1 Hz), 4.08-3.72 (m, 13H),
3.68-3.55 (m, 4H), 3.50 (d, 1H, J 9.8 Hz), 3.40 (s, 1H), 3.33-3.18 (m, 5H, OMe), 3.04 (s, 1H),
2.69 (s, 1H); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 166.39, 165.34, 165.19, 164.64, 164.06 (5x PhCO),
139.18, 139.02, 138.47, 138.00, 137.49, 137.27 (aromas szenek), 133.80-125.50 (aromas
szenek), 101.18, 101.02, 99.87 (dupla int.), 99.40, 98.69, 98.48 (2x PhCH, C-1%, C-1®, C-1°,
C-1°, C-1%), 78.06, 76.27, 76.10, 75.62, 75.28, 75.20 (dupla int.), 75.06, 73.72 (dupla int.),
72.60, 72.39, 72.00, 71.80, 71.53, 70.76, 66.47, 66.36 (vézszenek), 74.84, 72.69, 71.48, 70.40
(4x PhCH,), 68.82, 67.80, 67.53 (C-6°, C-6%, C-6"), 62.03 (C-6), 60.65 (C-5%), 56.62, 55.87
(OMe, C-2%); C115sH107051N, M: 1999.07; Anal.: MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]"~ 2020.67,
mért: 2020.64.

Metil-(4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-f-D-gulopiranozil)-(1—3)-[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-
arabinopiranozil-(1—4)[-(6-0-benzil-2-dezoxi-2-ftalimido-f-D-gliikopiranozil)-(1—3)-(4,6-
O-benzilidén-2-0-benzoil--D-galaktopiranozil)-(1—3)-2,3,6-tri-0-benzoil-f-D-
gliikopiranozid (77).

332 mg (0.17 mmol) 76-ot reagéltattam 67-nél leirtak alapjan. VRK: R¢ = 0.46, 96:4
DKM-aceton. Oszlopozas utan 251 mg (75%) 77-es guloszarmazékot nyertem. [a]p = -2.4 (c
0.17, CHCl3). '"H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.93 (d, 2H, J 7.7 Hz, aromés), 7.87 (t, 4H, J 7.2
Hz, aromas), 7.79 (d, 2H, J 7.8 Hz, aromas), 7.62-7.02 (m, 51H, aromas), 5.64 (t, 1H, J 9.0
Hz), 5.43 (s, 1H, PhCH), 5.27-5.10 (m, 4H), 5.06 (d, 1H, J 8.4 Hz), 4.95 (d, 1H, J 3.2 Hz),
4.90-4.82 (m, 2H), 4.67 (d, 1H, J 8.6 Hz), 4.60 (t, 2H, J 12.3 Hz), 4.50 (d, 1H, J 7.9 Hz),
4.47-4.41 (m, 2H), 4.39-4.16 (m, 6H), 4.13-3.92 (m, 5H), 3.91-3.81 (m, 5H), 3.80-3.71 (m,
4H), 3.70-3.48 (m, 5H), 3.37 (s, 2H), 3.32-3.25 (m, 4H, OMe), 2.70 (s, 1H); >C-NMR (90
MHz) é (ppm) 165.40 (dupla int.), 165.27, 164.72, 164.14 (5x PhCO), 139.28, 139.15, 138.61,
138.11, 137.65, 137.57 (aromas szenek), 133.70-122.70 (aromas szenek), 101.16 (dupla int.),
100.12, 99.59, 99.19, 98.61, 95.95 (2x PhCH, C-1%, C-1B, C-1%, C-1°, C-1%), 78.13, 77.16,
76.08, 75.90, 75.71, 75.26 (dupla int.), 75.16, 73.91, 73.82, 72.52, 72.10, 71.88, 70.89, 70.81,
68.94, 66.57, 65.77 (vazszenek), 74.86, 72.83, 71.54, 70.43 (4x PhCH,), 69.16, 68.10, 67.64
(C-6°, C-6%, C-6"), 62.07 (C-6"), 60.84 (C-5), 56.69, 56.05 (OMe, C-2%); Cy15H;0703/N, M:
1999.07; Anal.: MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]" 2020.67, mért: 2020.56.

Metil-(3-S-acetil-4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-3-dezoxi-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-
[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(6-O-benzil-2-dezoxi-2-ftalimido-fi-D-
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gliikopiranozil)-(1—3)-(4,6-0-benzilidén-2-0-benzoil-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-2,3,6-
tri-O-benzoil-B-D-gliikopiranozid (78).

250 mg (0.13 mmol) 77-es guloszarmazékot reagaltattam 69-nél leirtak alapjan. VRK:
R¢ = 0.50, 96:4 DKM-aceton. Oszlopozés utan 177 mg (68%) 78-as tioacetil szarmazékot
kaptam. [a]p = +8.1 (¢ 0.09, CHCls). "H-NMR (360 MHz) & (ppm) 7.88 (dd, 4H, J 7.2 Hz, J
1.1 Hz, aromas), 7.79 (d, 2H, J 7.9 Hz, aromés), 7.70-7.08 (m, 53H), 5.64 (t, 1H, J 8.9 Hz, H-
3%), 5.46 (s, 1H, PhCH), 5.29-5.11 (m, 4H, H-2*, H-2® H-2", PhCH), 5.06-4.96 (m, 2H, H-1,
H-1%), 4.87 (d, 1H, J 11.5 Hz, PhCHH), 4.76 (t, 1H, J 9.8 Hz, H-3), 4.65-4.55 (m, 2H, H-5%,
PhCHH), 4.57-4.42 (m, 4H, H-1*, H-1®, PhCH,), 4.42-4.31 (m, 2H, H-6"a, PhCHH), 4.31-
421 (m, 3H, H-1°, H-6"a, PhACHH), 4.20-4.11 (m, 2H, H-2%, H-6"b), 4.11-3.93 (m, 5H, H-2",
H-3%, H-4" H-4® H-6"b), 3.92-3.70 (m, 6H, H-3" H-4%, H-6a, H-6“b, PhCH>), 3.69-3.53
(m, 6H, H-3°, H-5%, H-5%, H-5%b, H-6"a, H-6"b,), 3.40-3.25 (m, 6H, H-4°, H-4%, H-5",
OMe,), 2.68 (s, 1H, H-5%), 1.99 (s, 3H, SCOCHs); *C-NMR (90 MHz) & (ppm) 194.32
(SCOCH3), 165.45, 165.27, 165.11, 164.68, 164.08 (5x PhCO), 139.32, 139.21, 138.60,
138.13, 137.55, 137.27 (aromas szenek), 133.70-125.50 (aromés szenek), 101.24 (dupla int.),
101.16 (C-1%, C-18, C-1P), 100.03 (dupla int.) (2x PhCH), 98.71, 98.56 (C-1°, C-1%), 78.09,
76.33, 76.09, 75.73, 75.41 (dupla int.), 75.33, 75.15, 73.79 (dupla int.), 73.00, 72.56, 72.18,
70.82, 68.37, 68.25, 66.55 (vazszenek), 74.93, 72.79, 71.51, 70.44 (4x PhCH,), 68.95, 67.91,
67.61 (C-6°, C-6, C-6), 62.15 (C-6"), 60.62 (C-5%), 56.70 (OMe), 55.85 (C-2°), 46.83 (C-
3D), 30.22 (SCOCHj); C117H109031NS, M: 2057.17; Anal.: MALDI-TOF: szamitott: [MJrNa]+
2078.66, mért: 2078.62.

Metil-(4,6-0-benzilidén-3-dezoxi-3-C-ndtriumszulfondt-f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-
[2,3,4-tri-O-benzil-f-D-arabinopiranozil-(1—4)]-(2-acetamido-6-O-benzil-2-dezoxi-f-D-
gliikopiranozil)-(1—3)-(4,6-0-benzilidén-f-D-galaktopiranozil)-(1— 3)-B-D-gliikopiranozid
(79).

89 mg (0.04 mmol) 78-at oldottam 4 ml absz. etanolban ¢és hozzaadtam 1 ml EDA-t, és
kevertettem reflux hdmérsékleten egy éjszakat. Beparoltam a reakcidelegyet, majd Ujra
kétszer toluollal is. A nyersterméket oldottam 4 ml reagens metanolban és hozzaadtam 1 ml
Ac,0-t, kevertettem két 6ran keresztiil. Ismét beparoltam a reakcidelegyet, kétszer toluollal is.
A nyersterméket Ujra oldottam reagens metanolban, és hozzdadtam 30 pl 30%-os NaOMe
metanolos oldatat. Egy ¢jszaka utdn egy foltos lett a réteg (VRK: Ry = 0.46, 96:4 DKM-
aceton). Semlegesitettem Amberlite IR-120 H™ gyantaval, sziirtem redés sziirén, és

beparoltam. A nyersterméket oldottam 3 ml jégecetben, hozzaadtam 85 mg (20 ekv.) KOAc-
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ot és 66 mg (2.5 ekv.) Oxont. Kevertettem 2 orat. Semlegesitettem tel. NaHCO; oldattal, és
szilard NaHCOs-tal. A vizes fazist kiraztam haromszor EtOAc-al, a szerves fazist mostam
egyszer tel. NaHCO; oldattal, vizzel, szaritottam (MgSO4) és beparoltam. A vizes fézist
beparoltam ¢és a maradék soelegyet mostam 1:1 DKM-metanol eleggyel haromszor, szlirtem, a
szirletet beparoltam, és LH-20-as 1:1 DKM-metanol oszlopon tisztitottam kétszer, masodjara
maradt somentes. 11 mg (14% négy lépésre) amorf 79-et izoldltam. [a]p = -27.3 (¢ 0.03,
MeOH). 'H-NMR (360 MHz, CDCl;, CD;0D) & (ppm) 7.81 (d, 2H, J 9.8 Hz, aromas), 7.59
(dd, 2H, J 6.6 Hz, J 2.7 Hz, aromas), 7.54-7.28 (m, 26H, aromas), 5.82 (s, 1H, PhCH), 5.59 (s,
1H, PhCH), 5.17 (d, 1H, J 1.4 Hz, H-1%), 5.01-4.87 (m, 3H, H-1*, H-5"a, 0.5x PhCH.), 4.81
(d, 1H, J 7.7 Hz, H-1°), 4.78-4.62 (m, 5H, H-1°, H-2°, 1.5x PhCHb,), 4.56-4.50 (m, 2H, H-3,
0.5x PhCH,), 4.40-3.38 (m, 7H, H-15, H-2%, H-4°, H-6%a, H-6"b, H-6"a, 0.5x PhCH,), 4.21-
4.15 (m, 1H, H-2"), 4.13-3.45 (m, 24H, H-2®, H-2F, H-3*, H-3®, H-3F, H-4%, H-4®, H-4", H-
48 H-5*, H-5%, H-5, H-5°, H-5%b, H-6%a, H-6"a, H-6"b, H-6“b, PhCH,, OMe), 3.23 (dd, 1H,
J 10.8 Hz J 2.9 Hz, H-3), 2.15 (s, 3H, NHCOCHj3); >C-NMR (90 MHz) & (ppm) 172.56
(NHCOCHS3;), 138.39, 138.14, 137.87, 137.60, 137.24, 137.04 (aromas szenek), 127.80-
125.25 (aromas szenek), 103.07 (C-1%), 102.95 (C-1), 102.56 (C-1°), 101.42 (C-1%), 99.98
(PhCH), 98.96 (PhCH), 97.75 (C-1%), 79.76, 77.78, 76.84, 76.49, 74.90, 74.84, 74.76, 74.30,
74.17,74.03, 73.80, 72.93, 72.66, 72.57, 72.45, 68.34, 67.94 (kioltas egyik C-6-al), 65.97
(vazszenek), 73.80, 72.45, 70.89, 69.75 (4x PhCH,), 68.51, 67.94 (kioltas), 67.45 (C-6°, C-6,
C-6"), 62.24 (C-3), 60.22 (C-5%), 59.58 (C-6%), 55.46 (OMe), 55.07 (C-2%), 21.30
(NHCOCH3;); C74HgsO27NSNa, M: 1476.52; Anal.. MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]+
1498.49, mért: 1498.79.

Metil-(3-dezoxi-3-C-natriumszulfonat--D-galaktopiranozil)-(1— 3)-[ f-D-arabinopiranozil-
(1—4)]-(2-acetamido-2-dezoxi-f-D-gliikopiranozil)-(1—3)-(f-D-galaktopiranozil)-(1—3)-f}-
D-gliikopiranozid (4).

18 mg (0.01 mmol) 79-et oldottam 3 ml 96%-0s etanol és 1 ml viz elegyében,
hozzdadtam 50 mg Pd szenet, és 6 napig 10 bar hidrogén atmoszféran kevertettem (VRK: R¢=
0.28, 5:4:1 DKM-metanol-viz). Sziirtem Celite agyon vakuum alatt, és beparoltam.
Oszlopkromatografia (1:1 DKM-metanol) utan 13 mg 4 amorf anyagot izolaltam. [a]p = -55
(c 0.04, 1:1 metanol-viz). '"H-NMR (360 MHz, CDsOD) & (ppm) 5.07 (d, 1H, J 3.5 Hz, H-1%),
4.76 (d, 2H, J 8.6 Hz, két H-1), 4.59 (d, 1H, J 7.4 Hz, valamelyik H-1), 4.37 (d, 1H, J 7.5 Hz,
valamelyik H-1), 4.23-4.18 (m, 2H), 4.10 (t, 1H, J 9.5 Hz), 4.05 (d, 1H, J 2 Hz), 3.99 (dd, 1H,
J 10.6 Hz, J 7.6 Hz), 3.94-3.66 (m, 12H), 3.66-3.36 (m, 13H, OMe beletartozva), 3.22 (t, 1H,
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J 8.4 Hz), 2.84 (dd, 1H, J 10.9 Hz, J 2 Hz, H-3"), 1.98 (s, 3H, NHCOCH3); *C-NMR (90
MHz, CD;0D) & (ppm) 173.15 (NHCOCH3), 103.85, 103.61 (dupla int.), 102.34, 98.91 (C-1%,
C-18, C-15, C-1°, C-1%), 82.26, 79.06, 77.63, 76.09, 75.87, 75.24, 75.07, 74.99, 73.30, 72.51,
70.16, 69.66, 68.95, 68.92, 68.45, 66.74, 65.47, 63.64 (vazszenek), 63.97, 61.07 (dupla int.),
60.43, 59.90 (C-6", C-6°, C-6°, C-6°, C-5%), 56.26 (C-2°), 55.92 (OMe), 21.88 (NHCOCHs);
C3,Hs540,7NSNa, M: 939.82; Anal.: MALDI-TOF: szamitott: [M+Na]™ 962.24, mért: 962.47.

Metil-4,6-0-(9’-antracenil)metilén-a-D-gliitkopiranozid (81).

3.0 g (15.4 mmol) metil-a-D-gliikopiranozidot (80) és 4.56 g (18.1 mmol) antraldehid-
dimetilacetalt oldottam 20 ml szdraz acetonitrilben, és a reakciot katalitikus mennyiségii
CSA-val inditottam, és kevertettem 3 oOrdn at szobahOmérsékleten. Semlegesitettem TEA
cseppenkénti hozzdadasaval, és beparoltam, kétszer toluollal is. A nyers -elegyet
kristalyositottam éter/hexan olddszerelegybdl, és 4.64 g (79%) 81-es fehér kristalyos
vegyiiletet izolaltam. O.p.: 192-194 °C; [o]p +106 (c 0.14, CHCl3); 'H NMR (200 MHz) &
(ppm) 8.59 (d, 2H, J 8.5 Hz), 8.46 (s, 1H), 7.97 (d, 2H, J 8.0 Hz), 7.58-7.37 (m, 4H), 6.80 (s,
1H, acetalos H), 4.50 (d, 1H, J;, 3.9 Hz, H-1), 4.33 (dd, 1H, J 10.4 Hz, J 4.69 Hz), 4.0 (dt,
1H, J9.9 Hz, J 4.7 Hz), 3.87 (dd, 1H, J 9.3 Hz, J 2.4 Hz), 3.82 (d, 1H, J 11.6 Hz), 3.7 (d, 1H,
J10.3 Hz), 3.50-3.35 (m, 2H), 3.31 (s, 3H, OCH3), 2.73 (d, 1H, J 8.7 Hz, OH); *C NMR: (50
MHz) 6 (ppm) 131.46, 129.91, 129.64, 128.99, 126.57, 126.15, 124.84 (aromas C), 100.54
(acetalos C), 99.86 (C-1), 82.11 (C-4), 72.49, 71.29 (C-2, C-3), 69.86 (C-6), 62.34 (C-5),
55.60 (anomer OMe); CxH2,06, M: 382.41; Anal.: Szamitott: C 69.10, H 5.80. Mért: C 69.43,
HS5.71.

Metil-4,6-0-(9’-antracenil)metilén-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (82).

1.58 g (4.36 mmol) 81-et oldottam 10 ml szaraz DMF-ben, és 0 °C-on hozzaadtam 0.40
g (60%, 3 ekv.) NaH-et, majd 20 perc utan 0.70 ml (11.2 mmol, 2.7 ekv.) Mel-ot
csepegtettem. 2 ora kevertetés utdn Ovatosan metanolt adtam az elegyhez, majd higitottam
DKM-al, mostam 3-szor vizzel, szaritottam ¢&s beparoltam. A nyersterméket
oszlopkromatografiaval tisztitottam (6:4 hexan-EtOAc) ¢és 1.52 g (90%) szirupos 82-t
izolaltam. [o]p+85 (c 0.16, CHCl3); "H NMR (200 MHz) & (ppm) 8.66 (d, 2H, J 8.7 Hz), 8.42
(s, 1H), 7.93 (dd, 2H, J 8.4 Hz, J 0.8 Hz), 7.55-7.36 (m, 4H), 6.89 (s, 1H, acetalos H), 4.89 (d,
1H, J 3.8 Hz, H-1), 4.43 (dd, 1H, J 10.1 Hz, J 4.7 Hz), 4.26-4.11 (m, 1H), 4.09 (dd, 1H, J
14.3 Hz, J 7.2 Hz), 3.90 (t, 1H, J 10.2 Hz), 3.80-3.72 (m, 1H), 3.52 (s, 6H, 2x OMe), 3.41 (s,
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3H, OMe), 3.34 (dd, 1H, J,5 8.9 Hz, H-2); °C NMR (50 MHz) & (ppm) 131.36, 129.63,
129.57, 128.82, 126.92, 125.88, 124.85, 124.68 (aromas C), 100.55 (acetalos C), 98.53 (C-1),
83.10, 81.39, 79.79 (C-2, C-3, C-4), 69.92 (C-6), 62.34 (C-5), 60.76, 59.18 (2x OMe), 55.47
(anomer OMe). MALDI-TOF MS: szamitott: Cy4H»¢O¢: 410.17 [M]; Mért: 410.42 [M]+ és
433.38 [M+Na]".

Metil-4-0-(9’-antracenil) metil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (83).

2.1 g (5.1 mmol) 82-t oldottam 20 ml szdraz DKM ¢és 10 ml szaraz éterben, és 0 °C-on
hozzdadtam 0.86 g (4.5 ekv.) LiAlHy-et, és 1.0 g (1.5 ekv.) AICl; 10 ml szaraz éteres oldatat
csepegtettem. Felengedtem szobahdmérsékletre és 4 orat kevertettem. Hozzdadtam par ml
EtOAc-ot, 2-5 csepp vizet, majd tovabb higitottam EtOAc-al, mostam 3-szor vizzel,
széritottam ¢és beparoltam. A nyersterméket kristalyositottam etanolbol, az anyalagot pedig
oszlopoztam (7:3 hexan-aceton), és Osszesen 1.46 g (70%) 83-at izolaltam. O.p.: 145-146 °C;
[a]p +112 (c 0.10, CHCLs); '"H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.47 (d, 2H, J 9 Hz, H-1°, H-8"),
8.44 (s, 1H, H-10"), 7.98 (d, 2H, J 8.5Hz, H-4’, H-5"), 7.55-7.40 (m, 4H, H-2’, H-3’, H-6’, H-
7),5.81 (d, 1H, J 11 Hz, H-11"a), 5.71 (d, 1H, J 11 Hz, H-11°b), 4.80 (d, 1H, J;, 3.6 Hz, H-
1), 3.80 (s, 3H, OMe), 3.75-3.60 (m, 4H), 3.55-3.50 (m, 1H), 3.53 (s, 3H, OMe), 3.32 (s, 3H,
OMe), 3.29 (dd, 1H, J>3 9.1 Hz, H-2), 1.80 (bs, 1H, OH); *C NMR (125 MHz) & (ppm)
131.40, 130.88, 128.95, 128.69, 128.49, 126.25, 124.91, 124.34 (aromas C), 97.22 (C-1),
83.48, 82.77, 76.59 (C-2, C-3, C-4), 70.62 (C-5), 66.58 (ArCH;-), 61.67 (C-6), 61.29, 58.60
(2x OMe), 54.96 (anomer OMe); Cy4H30¢, M: 412.48; Anal.: Szamitott: C 69.88, H 6.84.
Meért: C 69.96, H 6.75.

Metil-6-0-(9’-antracenil) metil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (84).

0.39 g (0.96 mmol) 82-t oldottam 5 ml szdraz THF-ben, hozzdadtam 3 A molekulaszitat,
¢s 0.54 g (9 ekv.) Na(CN)BHj3-et. 0 °C-on Ovatosan telitett s6savas étert csepegtettem, amig
gazfejlodést tapasztaltam. Higitottam DKM-al, mostam tel. NaHCO; oldattal, vizzel,
szaritottam (MgSQOy) és beparoltam. A nyersterméket oszlopkromatografiaval tisztitottam (1:1
hexan-EtOAc) és 227 mg (60%) szirupos 84-et izolaltam. NMR szerint a masik regioizomer
83-as is képz6dott, 84-re 5:1 aranyban. [a]p +63 (¢ 0.17, CHCls); '"H NMR (360 MHz) &
(ppm) 8.39 (d, 3H, J 6 Hz), 7.95 (d, 2H, J 8.4 Hz), 7.47 (dt, 4H, J 12.8 Hz, J 6 Hz), 5.55 (d,
IH, J 11.5 Hz, Ar-CH»-), 5.47 (d, 1H, J 11.6 Hz, Ar-CH,-), 4.84 (s, 1H, Ji» 3.4 Hz, H-1),
3.90-3.75 (m, 2H), 3.68 (m, 1H, H-5), 3.60-3.33 (m, 12H, benne 3x OMe), 3.17 (dd, 1H, J»3
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9.1 Hz, H-2); >C NMR (90 MHz) & (ppm) 130.90, 130.54, 128.48, 128.25, 127.87, 125.67,
124.50, 123.97 (aromés C), 96.97 (C-1, Jei 17 170 Hz), 82.50, 81.17, 70.20, 70.01 (C-2.3.,4,5),
69.19 (ArCHa-), 65.27 (C-6), 60.54, 58.07 (2x OMe), 54.73 (anomer OMe); Ca4Ha506, M:
412.48; Anal.: szamitott: C 69.88, H 6.84. Mért: C 70.06, H 6.63.

Metil-4,6-0-(9°,10°-dihidro-9’-antracenil) metilén-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (85).

0.45 g (1.1 mmol) 82-t oldottam 25 ml 96%-o0s etanolban, hozzaadtam 75 mg Pd/C-et,
¢és kevertettem H, atmoszféraban lufival 6 6ran at. Sziirtem Celite 4gyon, mostam etanollal, és
beparoltam. Metanolbol kristalyositottam, és 360 mg (75%) fehér kristalyos 85-6t kaptam,
amelyr6l rontgen felvétel is késziilt. O.p.: 172-174 °C [a]p +51 (¢ 0.19, CHCL;); '"H NMR
(200 MHz) 6 (ppm) 7.40-7.10 (m, 8H, aromas H), 4.72 (d, 1H, J;, 3.7 Hz, H-1), 4.63 (d, 1H,
J5.2Hz, H-11°),4.22 (d, 1H, J 4.4 Hz, H-9), 4.17 (d, IH, J 16.9 Hz, H-10’a), 3.99 (dd, 1H, J
10 Hz, J 4.6 Hz), 3.78 (d, 1H, J 18.1 Hz, H-10’b), 3.60-3.40 (m, 8H, 2x OMe), 3.33 (s, 3H,
(anomer OMe), 3.30 (t, 1H, J 10.1 Hz), 3.14 (t, 1H, J 9.4 Hz), 3.12 (dd, 1H, />3 9.3 Hz, H-2);
C NMR (50 MHz) & (ppm) 137.25, 137.16, 135.11, 134.92, 130.01, 129.80, 127.36, 127.27,
126.65, 125.62 (aromas C), 103.52 (C-11"), 98.25 (C-1), 81.81, 80.89, 79.76 (C-2, C-3, C-4),
68.58 (C-6), 61.92 (C-5), 60.61, 59.26 (2x OMe), 55.01 (anomer OMe), 51.03 (C-9’), 35.84
(C-10’). MALDI-TOF MS: szamitott: Cp4H250¢: 412.19 [M]; Mért: 435.40 [M+Na]+.

Metil-6-0-acetil-4-0-(9’-antracenil)metil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (86).

250 mg (0.61 mmol) 83-at oldottam 2 ml piridinben és hozzdadtam 1 ml Ac,O-t.
Kevertettem 2 oran at, majd beparoltam, és még kétszer toluollal is. A nyersterméket
oszlopkromatografiaval tisztitottam (7:3 hexdn-EtOAc) ¢és 220 mg (80%) szirupos 86-ot
izolaltam. [o]p +144 (¢ 0.11, CHCls); "H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.42 (d, 2H, J 9 Hz, H-1",
H-8), 8.40 (s, 1H, H-10"), 7.96 (d, 2H, J 8.5 Hz, H-4’, H-5), 7.60-7.40 (m, 4H, H-2’, H-3’,
H-6°, H-7°), 5.75 (d, 1H, J 11.5 Hz, H-11"a), 5.70 (d, 1H, J 11.5 Hz, H-11°b), 4.80 (s, 1H, J,»
3.5 Hz, H-1), 4.12-4.08 (m, 1H), 3.95 (dd, 1H, J 12 Hz, J 3.5 Hz), 3.81 (s, 3H, OMe), 3.75-
3.60 (m, 3H), 3.59 (s, 3H, OMe), 3.33 (s, 3H, OMe), 3.40-3.30 (dd, 1H, J 4 Hz), 1.77 (s, 3H,
COCH3); °C NMR (125 MHz) & (ppm) 170.29 (COCH3) 131.47, 131.02, 129.02, 128.62,
126.41, 125.04, 124.33, (aromas C), 97.21 (C-1), 83.91, 82.52, 76.01, 68.42 (C-2, C-3, C-4,
C-5), 66.261 (ArCH;), 62.88 (C-6) 61.47, 58.66 (2x OMe), 55.14 (anomer OMe); Cy6H3007,
M: 454.51; Anal.: szamitott: C 68.71, H 6.65. Mért: C 68.52, H 6.77.
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Metil-4-0-(9’-antracenil) metil-6-0-benzoil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (87).

123 mg (0.30 mmol) 83-at oldottam 2 ml szaraz DKM-ban ¢és 1 ml piridinben, 0 °C-on
hozzaadtam 42 pl (1.2 ekv.) BzCl-ot. Kevertettem két 6ran at. Higitottam DKM-al, mostam
kétszer vizzel, szaritottam (MgSQO,) és beparoltam. A nyersterméket oszlopkromatografiaval
tisztitottam (7:3 hexan-EtOAc) és 138 mg (89%) szirupos 87-et izoldltam. [a]p +102 (c 0.12,
CHCls); 'H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.43 (d, 2H, J 9 Hz, H-1", H-8"), 8.26 (s, 1H, H-10"),
7.88 (d, 2H, J 8.5 Hz, H-4’, H-5"), 7.82 (d, 2H, J 9 Hz,) 7.55-7.45 (m, 3H) 7.40-7.30 (m, 4H,
H-2’, H-3°, H-6°, H-7"), 5.83 (d, 1H, J 11.5 Hz, H-11a), 5.76 (d, 1H, J 11.5 Hz, H-11’b),
4.82 (s, 1H, Ji» 3.5 Hz, H-1), 4.42 (dd, 1H, J 11.8 Hz, J 2.0 Hz), 4.23 (dd, 1H, J 12.0 Hz, J
3.5 Hz), 3.85 (s, 3H, OMe), 3.85-3.76 (m, 4H), 3.55 (s, 3H, OMe), 3.36 (s, 4H, OMe); "°C
NMR (125 MHz) 6 (ppm) 165.82 (COPh) 132.89, 131.41, 130.99, 129.81, 129.49, 129.11,
128.73, 128.35, 126.42, 124.95, 124.21 (aromas C), 97.20 (C-1), 83.98, 82.69, 76.31, 68.64
(C-2, C-3, C-4, C-5), 66.50 (ArCH,), 63.23 (C-6) 61.53, 58.72 (2x OMe), 55.18 (anomer
OMe); C31H3,07, M: 516.58; Anal.: szamitott: C 72.08, H 6.24. Mért: C 72.46, H 6.01.

Metil-4-0-(9’-antracenil) metil-2,3-di-O-metil-6-0-p-metoxi-benzil-a-D-gliikopiranozid (88).

127 mg (0.31 mmol) 83-at oldottam 3 ml szaraz DMF-ben, 0 °C-on hozzdadtam 20 mg,
(80%, 1.5 ekv.) NaH-et, majd 20 perccel késébb 50 ul (1.2 ekv.) PMBCl-ot is. Kevertettem 4
oran at, majd metanolt adtam hozza, hogy a maradék hidridet elbontsam, és beparoltam az
elegyet. Higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel, szaritottam (MgSQy4) és beparoltam. A
nyersterméket oszlopkromatografidval tisztitottam (7:3 hexan-EtOAc) és 135 mg (82%)
szirupos 88-at izolaltam. [o]p +118 (¢ 0.09, CHCLs); "H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.41 (s, 1H,
H-10"), 8.41 (d, 2H, J 8.5 Hz, H-1°, H-8"), 7.97 (d, 2H, J 8 Hz, H-4’, H-5"), 7.50-7.40 (m, 4H,
H-2°, H-3’, H-6°, H-7"), 7.18 (d, 2H, J 8.5 Hz), 6.81 (d, 2H, J 8.5 Hz), 5.77 (d, 1H, J 11 Hz,
H-11’a), 5.66 (d, 1H, J 11 Hz, H-11"b), 4.86 (s, 1H, J1» 3.5 Hz, H-1), 430 (s, 2H,
pCH;0OPhCH,), 3.82 (t, 1H, J 8 Hz), 3.76-3.65 (m, 9H, benne 2x OMe) 3.65-3.60 (m, 4H,
benne 1x OMe), 3.39-3.35 (m, 4H, benne 1x OMe); °C NMR (125 MHz) & (ppm) 159.15,
131.55, 131.02, 130.18, 129.21, 128.0, 126.21, 124.94, 124.60, 113.77 (aromas C), 97.29 (C-
1), 83.77, 82.73, 76.67, 70.08 (C-2, C-3, C-4, C-5), 73.04 (pCH30PhCH;) 66.50 (antrCH,),
66.63 (C-6), 61.47, 58.69 (2x OMe), 55.22, 55.09 (pCH30PhCH,, anomer OMe); C3,H3607,
M: 532.62; Anal.: szamitott: C 72.16, H 6.81. Mért: C 72.32, H 6.71.
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Metil-6-0-acetil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (89).

42 mg (0.09 mmol) 86-ot oldottam 1 ml szaraz DKM-ban, ¢és 0 °C-on hozzdadtam 2 pl
BF; OEty-t. 20 perc utdn semlegesitettem 1 csepp TEA-al, és beparoltam az elegyet. A
nyersterméket oszlopkromatografidval tisztitottam (3:7 hexan-EtOAc) és 18 mg (75%)
szirupos 89-et izolaltam. [o]p = +85 (¢ 1.28, CHCls); '"H NMR (360 MHz) & (ppm) 4.86 (d,
1H, J12 3.5 Hz, H-1), 4.45 (d, 1H, Jeaeb 12.1 Hz, Jsa 5 4.8 Hz, H-6a), 4.27 (d, 1H, Jep 5 2.1 Hz,
H-6b), 3.80-3.70 (m, 1H, H-5), 3.65 (s, 3H, OMe), 3.55-3.35 (m, 8H, 2x OMe, H-3, H-4),
3.25 (dd, 1H, J»3 9.4 Hz, H-2), 2.77 (bs, 1H, 4-OH), 2.12 (s, 3H, OCOCH3); °C NMR (90
MHz) 6 (ppm) 97.51 (C-1), 82.51, 81.66 (C-2, C-3), 69.91, 69.28 (C-4, C-5), 63.23 (C-6),
61.31, 58.58 (2x OMe), 55.26 (anomer OMe), 20.83 (OCOCH3); C11H2007, M: 264.27; Anal.:
szamitott: C 49.99, H 7.63. Mért: C 50.07, H 7.54.

Metil-6-0-benzoil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (90).

47 mg (0.09 mmol) 87-et reagaltattam 89-nél leirtak alapjan. A nyersterméket
oszlopkromatografiaval tisztitottam (3:7 hexan-EtOAc) és 22 mg (76%) szirupos 90-et
izolaltam. [a]p +81 (¢ 0.11, CHCls); 'H NMR (360 MHz) & (ppm) 8.06 (d, 2H, J 7.4 Hz, o-H
aromas), 7.57 (t, 1H, J 7.4 Hz, p-H aromas), 7.44 (t, 2H, J 7.7 Hz, m-H aromas), 4.87 (d, 1H,
Ji12 3.5 Hz, H-1), 4.67 (d, 1H, Jsaep 12.1 Hz, Jsa 5 4.9 Hz, H-62), 4.55 (d, 1H, Je,5 2.1 Hz, H-
6b), 3.90-3.80 (m, 1H, H-5), 3.66 (s, 3H, OMe), 3.55-3.40 (m, 8H, 2x OMe, H-3, H-4), 3.25
(dd, 1H, J>3 9.1 Hz, H-2), 2.96 (bs, 1H, 4-OH); >*C NMR (90 MHz) & (ppm) 166.8 (COPh),
133.15 (aromas meta C), 129.7, 128.36 (aromas o és p C), 97.44 (C-1), 82.61, 81.69 (C-2, C-
3), 70.07, 69.49 (C-4, C-5), 63.7 (C-6), 61.33, 58.57 (2x OMe), 55.23 (anomer OMe);
Ci16H2207, M: 326.34; Anal.: szamitott: C 58.89, H 6.79. Mért: C 58.79, H 6.84.

Metil-6-0-(9°,10°-dihidro-9°’-antracenil) metil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid (92).

250 mg (0.61 mmol) 85-6t reagaltattam 86-nal leirt modszer szerint. 4 ora elteltével
VRK kromatogram (6:4 hexan-aceton) két uj foltot jelzett a termék alatt. A nyersterméket
oszlopkromatografiaval tisztitottam (8:2—7:3 hexan-EtOAc) és 49 mg (20%) szirupos 92-t,
mellette még nem tiszta 52 mg 93-at és 34 mg (14%) visszamaradt 85-6t izolaltam. [a]p +62
(c 0.14, CHCl3); "H NMR (500 MHz) & (ppm) 7.36-7.19 (m, 8H, aromas), 4.78 (d, 1H, J; 2 3.6
Hz, H-1), 4.22 (t, 1H, J 7.3 Hz, H-9’), 4.13 (d, 1H, J 18.5 Hz, H-10’a), 3.88 (d, 1H, J 18.5 Hz,
H-10’b), 3.65-3.56 (m, 5H), 3.61 (s, 3H, OMe), 3.48 (s, 3H, OMe), 3.47-3.36 (m, 3H), 3.35
(s, 3H, OMe), 3.15 (dd, 1H, J»3 9.1 Hz, H-2); °C NMR (125 MHz) & (ppm) 137.08, 136.95,
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136.13, 128.78, 128.72, 127.70, 127.66, 126.54, 126.11, 126.00 (aromas C), 97.30 (C-1),
82.62, 81.56 (C-2, C-3) 75.55 (C-11), 71.02, 69.78 (C-4, C-5), 70.85 (C-6), 61.01, 58.47 (2x
OMe), 54.97 (anomer OMe), 47.53 (C-9°), 35.11 (C-10’). MALDI-TOF MS: szamitott:
Cp4H3004: 414.20 [M]; Mért: 437.42 [M+Na]".

4-0-acetil-1,5-anhidro-6-0-(9’,10°-dihidro-9’-antracenil) metil-2,3-di-O-metil-D-glucitol
(94).

52 mg nem tiszta 93-at oldottam 1 ml piridinben, és hozzdadtam 0.5 ml Ac,O-t. Fél 6ra
utan higitottam DKM-al, mostam kétszer vizzel, szaritottam (MgSO4) és beparoltam. A
nyersterméket oszlopkromatografiaval tisztitottam (7:3 hexan-EtOAc), és 37 mg (66%)
szirupos 94-et izolaltam. [a]p +16 (¢ 0.14, CHCL;); '"H NMR (500 MHz) & (ppm) 7.31-7.19
(m, 8H, aromas), 4.66 (t, 1H, J 9.3 Hz), 4.18 (t, 1H, J 7.1 Hz, H-9"), 4.12 (d, 1H, J 18 Hz, H-
10’a), 4.02 (dd, 1H, J 11.3 Hz, J 5.3 Hz), 3.87 (d, 1H, J 18.5 Hz, H-10’b), 3.63 (dd, 1H, J 8.2
Hz, J 6.6 Hz), 3.56-3.45 (m, 7H, 2x OMe), 3.40-3.20 (m, 4H), 3.17 (t, 1H, J 9 Hz), 3.04 (t,
1H, J 11 Hz), 2.0 (s, 3H, OCOCH3); *C NMR (125 MHz) & (ppm) 169.75 (OCOCH3),
137.23, 136.98, 136.25, 136.17, 128.99, 128.84, 128.68, 127.61, 127.58, 126.49, 126.44,
126.17, 126.05 (aromas C), 84.89, 79.28, 78.04 (C-2, C-3, C-4), 75.84 (C-11"), 71.00 (C-6),
70.65 (C-5), 67.46 (C-1), 60.15 (OMe), 58.80 (OMe), 47.55 (C-9°), 35.17 (C-107), 20.90
(OCOCHj3). MALDI-TOF MS: szamitott: C,5H30O0g: 426.20 [M]; Mért: 449.39 [M+Na]".

Metil-2,3-0-(9’-antracenil)metilén-a-L-ramnopiranozid (96endo, 96exo) és methyl-4-0-
acetil-2,3-0-(9’-antracenil)metilén-a-L-ramnopiranozid (97endo, 97exo).
Metil-a-L-ramnopiranozidot (95) irodalmi recept alapjan szintetizaltam meg. 5.35 g
(30.2 mmol) 95-6t reagéltattam 81-nél leirtak alapjan. A nyersterméket kristalyositottam
hexan-EtOAc elegybdl, és 4.80 g (43%) 96exo izomert nyertem ki. A maradék anyalugot
beparoltam, és megacetileztem 2 ml Ac,O és 3 ml piridin elegyében. Higitottam DKM-al,
mostam  kétszer vizzel, szaritottam ¢és bepdroltam. Az acetilezett nyersterméket
oszlopkromatografiaval tisztitottam (8:2 hexan-EtOAc), és 1.276 g szirupos endoacetilt és
410 mg exoacetilt izolaltam. Dezacetileztem 97endot és 97exot kiilon-kiilon kat. NaOMe
segitségével 3 ml metanolban. Semlegesitettem Amberlite IR-120 H' gyantaval, sziirtem és
beparoltam, és 1.03 g (90%) 96endo ¢és 96exo 324 mg (88%) izomereket izoldltam még.
Osszességében 5.124 g (46%) 96exo, és 1.03 g (9%) 96endo vegyiileteket nyertem 4.5:1

aranyban.
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96¢ex0: 0.p.: 201-202 °C; [a]p +26 (¢ 0.22, CHCly); 'H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.50
(d, 2H, J 9 Hz, H-1’, H-8’), 8.46 (s, 1H, H-10’), 7.97 (d, 2H, J 8.4 Hz, H-4’, H-5"), 7.50-7.40
(m, 5H, H-2’, H-3’, H-6’, H-7’, acetalos H), 4.99 (s, 1H, H-1), 4.76 (t, 1H, J 6.5 Hz, H-3),
4.56 (d, 1H, J»3 6.2 Hz, H-2), 3.85-3.75 (m, 2H, H-4, H-5), 3.44 (s, 1H, OH), 3.39 (s, 3H,
OMe), 1.43 (d, 3H, Jemsss 6 Hz, CHs-6); >C NMR (125 MHz) & (ppm) 131.21, 130.45,
130.34, 129.01, 126.22, 124.82, 124.62, 123.67 (aromas C), 100.27 (acetalos C), 98.79 (C-1),
80.26 (C-3), 75.95 (C-2), 70.35 (C-4), 65.14 (C-5), 54.72 (OMe), 17.40 (C-6). MALDI-TOF
MS: szamitott: CpyH»O0s: 366.15 [M]. Mért: 367.37 [M+H]", 389.34 [M+Na]", 397.24
[M+K]".

96endo: o.p.: 182-184 °C; [a]p -32 (¢ 0.13; CHClz); "H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.70
(d, 2H, J 9.5 Hz, H-1’, H-8"), 8.45 (s, 1H, H-10"), 7.94 (d, 2H, J 8.5 Hz, H-4’, H-5"), 7.50-
7.40 (m, 4H, H-2’, H-3’, H-6", H-7"), 7.08 (s, 1H, acetalos), 5.08 (s, 1H, H-1), 4.36 (bt, 1H, J
6.5 Hz, J 7.0 Hz, H-3), 4.30 (d, 1H, J>3 7.5 Hz, H-2), 3.78-3.74 (m, 1H, H-5), 3.62 (dd, 1H,
Jss 8.5 Hz, J43 6 Hz, H-4), 3.41 (s, 3H, OMe), 3.01 (bs, 1H, OH), 1.22 (d, 3H, Jcuscs 6.5 Hz,
CH3-6); °C NMR (125 MHz) & (ppm) 131.36, 130.54, 129.06, 126.37, 124.79, 124.61,
123.96 (aromas C), 102.18 (acetalos C), 98.39 (C-1), 77.97, 77.36 (C-2, C-3), 73.53 (C-4),
66.33 (C-5), 55.03 (OMe), 17.99 (C-6). C2uoH»n0s, M: 366.41; Anal.: szamitott: C 72.12, H
6.05. Mért: C 72.26, H 5.96.

97exo (4-O-acetil): o.p.: 213-214 °C; [o]p +90 (c 0.14; CHCIL;); 'H NMR (360 MHz) &
(ppm) 8.54 (d, 2H, J 9 Hz, H-1’, H-8), 8.48 (s, 1H, H-10"), 7.98 (d, 2H, J 8 Hz, H-4’, H-5"),
7.58 (s, 1H, acetédlos H), 7.55-7.40 (m, 4H, H-2’, H-3’, H-6°, H-7"), 5.35 (dd, 1H, J45 9.2 Hz,
H-4), 5.06 (s, 1H, H-1), 4.84 (dd, 1H, J34 7.7 Hz, H-3), 4.62 (d, 1H, J,3 5.8 Hz, H-2), 3.95-
3.88 (m, 1H, H-5), 3.43 (s, 3H, OMe), 2.11 (s, 3H, OCOCHs), 1.34 (d, 3H, Jcusss 6.3 Hz,
CHs-6); *C NMR (90 MHz) & (ppm) 170.23 (COCHs), 131.37, 130.66, 130.55, 129.14,
126.51, 124.79, 123.91 (aromas C), 100.83 (acetalos C), 98.82 (C-1), 77.88, 76.29, 70.23 (C-
2, C-3, C4), 63.18 (C-5), 55.09 (OMe), 20.91 (COCHs), 17.22 (C-6); C24H2406, M: 408.44;
Anal.: szamitott: C 70.57, H 5.92. Mért: C 70.60, H 5.98.

97endo (4-O-acetil): 0.p.: 194-196 °C; [a]p +43 (c 0.16; CHCls); 'H NMR (500 MHz) &
(ppm) 8.69 (d, 2H, J 9 Hz, H-1°, H-8’), 8.49 (s, 1H, H-10"), 7.98 (d, 2H, J 8.3 Hz, H-4’, H-
5%), 7.55-7.40 (m, 4H, H-2’, H-3’, H-6°, H-7"), 7.12 (s, 1H, H acetalos C), 5.20 (dd, 1H, Jas
9.5 Hz, H-4), 5.14 (s, 1H, H-1), 4.57 (dd, 1H, J34 5.7 Hz, H-3), 4.43 (d, 1H, J>3 7.6 Hz, H-2),
3.95-3.88 (m, 1H, H-5), 3.45 (s, 3H, OMe), 2.02 (s, 3H, OCOCHs), 1.34 (d, 3H, Jcuszcs 6.4
Hz, CH3-6); °C NMR (125 MHz) & (ppm) 169.63 (COCH3), 131.39, 130.78, 130.69, 129.07,
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126.37, 124.80, 124.44, 123.36 (aromas C), 101.83 (acetalos C), 98.83 (C-1), 77.39, 75.84,
74.46 (C-2, C-3, C-4), 63.89 (C-5), 55.11 (OMe), 20.94 (COCH3), 18.08 (C-6); C24H240¢, M:
408.44; Anal.: szamitott: C 70.57, H 5.92. Mért: C 70.46, H 6.06.

Metil-3-0-(9’-antracenil) metil-a-L-ramnopiranozid (98) és metil-2-O-(9’-antracenil)metil-
a-L-ramnopiranozid (99).

100 mg (0.27 mmol) 96exot reagaltattam 83-nal leirtak alapjan és mind a két
regioizomer keletkezett, amelyet oszlopkromatografiaval (7:3 hexdn-aceton) valasztottam szét,
¢s 20 mg (20%) 3-O-étert (98), illetve 36 mg (32%) 2-O-étert (99) izolaltam szirupos
formaban.

98-as vegyiilet: [a]p +22 (¢ 0.06, CHCl;); "H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.50 (s, 1H, H-
10%), 8.36 (d, 2H, J 8.9 Hz, H-1°, H-8"), 8.03 (d, 2H, J 8.5 Hz, H-4’, H-5"), 7.60-7.40 (m, 4H,
H-2’, H-3°, H-6°, H-7"), 5.73 (d, 1H, J 11.3 Hz, H-11a), 5.53 (d, 1H, J 11.2 Hz, H-11’b),
4.76 (s, 1H, H-1), 4.29 (d, 1H, J», 1.5 Hz, H-2), 3.86 (dd, 1H, J34 9.2 Hz, J 3.25 Hz, H-3),
3.69-3.64 (m, 1H, H-5), 3.51 (t, 1H, J45 9.3 Hz, H-4), 3.38 (s, 3H, OMe), 1.29 (d, 3H, Jcus-s
6.25 Hz, CH;-6); °C NMR (125 MHz) & (ppm) 131.44, 130.85, 129.26, 128.90, 127.84,
126.80, 125.11, 123.61 (aromas C), 100.49 (C-1), 79.98, 71.55, 68.02, 67.53 (C-2, C-3, C-4,
C-5), 63.57 (ArCH»), 54.90 (OMe), 17.60 (C-6); C2oH240s, M: 368.42; Anal.: szamitott: C
71.72, H 6.57. Mért: C 71.58, H 6.65.

99-es vegyiilet: [a]p +34 (¢ 0.12, CHCl3); 'H NMR (500 MHz) & (ppm) 8.32 (s, 1H, H-
10°), 8.29 (d, 2H, J 9 Hz, H-1’, H-8"), 7.88 (d, 2H, J 8.4 Hz, H-4’, H-5"), 7.55-7.37 (m, 4H,
H-2°, H-3°, H-6°, H-7°), 5.60 (d, 1H, J 11.3 Hz, H-11"a), 5.37 (d, IH, J 11.2 Hz, H-11"b),

5.00 (s, 1H, H-1), 3.81 (dd, 1H, J>3 3.7 Hz, J, 1.1 Hz, H-2), 3.62 (dd, 1H, J54 9.4 Hz, H-3),
3.58-3.50 (m, 1H, H-5), 3.36 (s, 3H, OMe), 3.19 (t, 1H, J45 9.4 Hz, H-4), 1.24 (d, 3H, Jcu3«¢s
6.2 Hz, CHs-6); *C NMR (125 MHz) & (ppm) 131.28, 130.84, 129.04, 128.68, 127.82,
126.52, 124.95, 123.88 (aromas C), 97.81 (C-1), 78.02, 73.57, 71.44, 67.67 (C-2, C-3, C-4, C-
5), 64.41 (ArCH,), 54.78 (OMe), 17.50 (C-6); C2oH2405, M: 368.42; Anal.: szamitott: C
71.72, H 6.57. Mért: 71.56, H 6.65.

150 mg (0.41 mmol) 96endot reagéltattam ugyanezen korilmények kozott, majd
oszlopkromatografiaval (7:3 hexan-aceton) tisztitottam, és csak 88 mg (58%) szirupos 99-et

izolaltam.
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Metil-2,3-0-(9’-antracenil)metilén-4-0-benzil-a-L-ramnopiranozid (100exo).

220 mg (0.60 mmol) 96exot oldottam 3 ml szaraz DMF-ben, 0 °C-on hozzdadtam 35
mg (2 ekv. 80%-0s) NaH-et, és 20 perc utan hozzaadtam 79 pl (1.1 ekv.) BnBr-t. Fél ora
mulva higitottam EtOAc-al, adtam hozza par csepp vizet, majd razotdlcsérben a szerves fazist
mostam 3-szor vizzel, szaritottam €s beparoltam. A nyersterméket kristalyositottam hexan-
EtOAc elegybdl. Az anyalugot oszlopkromatografiaval (8:2 hexan-EtOAc) tisztitottam, és
253 mg (92%) szirupos 100exot izolaltam. [a]p +47.2 (c 0.04, CHCls); "H NMR (360 MHz) &
(ppm) 8.50 (s, 1H, aromas), 8.46 (d, 2H, J 8.9 Hz, aromas), 8.00 (d, 2H, J 8.2 Hz, aromas),
7.56-7.42 (m, 4H, aromas), 7.37 (s, 1H, acetalos H), 7.36-7.26 (m, 5SH, aromas), 5.03-4.97 (m,
2H, H-3, H-1),4.95 (d, 1H, J 11.9 Hz, PhCHH), 4.77 (d, 1H, J 11.8 Hz, PhnCHH), 4.62 (d, 1H,
J 6.3 Hz, H-2), 3.94-3.84 (m, 1H, H-5), 3.58 (dd, 1H, J 9.6 Hz, J 6.9 Hz, H-4), 3.39 (s, 3H,
OMe), 1.43 (d, 3H, J 6.2 Hz, CH3-6); °C NMR (90 MHz) & (ppm) 137.76, 131.45, 130.70,
130.58, 129.22, 128.37, 128.26, 127.73, 126.40, 124.97, 124.97, 124.80, 123.93 (aromas C),
100.32 (acetélos C), 98.99 (C-1), 80.53, 76.36, 76.20, (C-2, C-3, C-4), 72.25 (PhCH,), 63.65
(C-5), 18.11 (C-6). Cy9H2304, M: 440.53; Anal.: szamitott: C 79.07, H 6.41. Mért: 79.01, H
6.44.

Metil-3-0-(9’-antracenil) metil-4-O-benzil-a-L-ramnopiranozid (101).

133 mg (0.29 mmol) 100exor reagéltattam 83-nal leirtak alapjan. Oszlopozas (8.2
hexan-EtOAc) utan 86 mg (65%) szirupos 101-et izolaltam. [a]p -32.8 (¢ 0.12, CHCIl3); 'H
NMR (360 MHz) o (ppm) 8.47 (s, 1H, aromas), 8.33 (d, 2H, J 8.5 Hz, aromaés), 8.00 (d, 2H, J
8 Hz, aromas), 7.50-7.10 (m, 9H, aromas), 5.71 (d, 1H, J 10.8 Hz, antr-CHH), 5.52 (d, 1H, J
10.8 Hz, antr-CHH), 4.77 (d, 1H, J 11.2 Hz, PhnCHH), 4.76 (s, 1H, C-1), 4.48 (d, 1H, J 11.2
Hz, PhCHH), 4.32 (s, 1H, H-2), 4.12 (dd, 1H, J 9.1 Hz, J 3.2 Hz, H-3), 3.83-3.74 (m, 1H, C-
5), 3.43-3.35 (m, 4H, H-4, OMe), 1.31 (d, 3H, J 6.2 Hz, CH3-6); *C NMR (90 MHz) & (ppm)
138.47, 131.40, 130.84, 129.08, 128.71, 128.21, 127.46, 126.56, 124.99, 123.82 (aromas C),
100.10 (C-1), 80.59, 79.60 (C-3,4), 75.16 (PhCH,), 68.47, 67.28 (C-2,5), 63.91 (antr-CH»),
54.81 (OMe), 17.88 (C-6). CyoH30O4, M: 442.55; Anal.: szamitott: C 78.71, H 6.83. Mért:
78.62, H 6.89.

Metil-2,3-0-(9°,10°-dihidro-9’-antracenil)metilén-a-L-ramnopiranozid (102exo).
2.14 g (5.84 mmol) 96exot reagaltattam 85-nél leirtak alapjan. Oszlopozas utan 2.06 g

(95%) szirupos 102exot izolaltam. [a]p -22 (¢ 0.17, CHCL3); '"H NMR (360 MHz) & (ppm)
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7.35-7.10 (m, 8H, aromas), 5.44 (d, 1H, J 2.8 Hz, acetalos H), 4.67 (s, 1H, H-1), 4.24 (d, 1H,
J 18.3 Hz, H-10’a), 4.16 (s, 1H), 3.89 (dd, 1H, J 7.4 Hz, J 5.2 Hz), 3.81 (d, 1H, J 18.4 Hz, H-
10°b), 3.50-3.40 (m, 1H, H-5), 3.25 (s, 3H, OMe), 3.20-3.10 (m, 2H), 2.15 (bs, 1H, OH), 1.19
(d, 3H, Jens.es 6.2 Hz, CHs-6); *C NMR (90 MHz) & (ppm) 137.65, 137.57, 134.10, 133.96,
129.57, 129.24, 127.69, 127.64, 126.87, 126.02, 125.82 (aromas C), 107.38 (acetalos C),
97.65 (C-1), 79.01, 75.46, 71.43, (C-2, C-3, C-4), 64.84 (C-5), 54.69 (OMe), 51.67 (C-9"),
35.92 (C-10%), 17.22 (C-6). MALDI-TOF MS: szamitott: C2,H,40s: 368.16 [M]. Mért: 391.41
[M+Na]".
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5. Osszefoglalas

Sejfelszini adhézids glikoproteinek, igy pl. a szelektinek, kulcsfontossagu szerepet
toltenek be a szervezetben kialakuld gyulladasi folyamatokban, rakos sejtek metasztazisaban.
Ligandumaik a szialil Le" és Le*. Yuen és munkatarsai altal izolalt, szulfatalt Le* és Le*
antigének hatdsosabb inhibitoroknak bizonyultak. Szintetikus inhibitorok kifejlesztésével
lehetéség nyilik kiillonbozo koros gyulladasi folyamatoknak a gatlasara, illetve a tumor sejtek
attevodésének a megakadalyozésara.

Az eldééllitani kivant célmolekuldkban a szidlsav rész C-szulfonsav Na-soval van
helyettesitve, illetve az L-fuko6z egységet pedig a savas koriilményeknek jobban ellenallobb D-
arabinozra kivantuk cserélni.

Az oligoszacharidok szintézise komplex folyamat, amelynek a sikere azon mulik, hogy
Osszhangban van-e a vélasztott védOcsoport stratégia a hasznalt aktivalasi modszerekkel. Az
oligoszacharidok szintézisében a f6 kihivast a C-szulfonsav funkcid bevezetése jelentette,
amelyet tioacetil véddcsoporton keresztiil alakitottam ki. A tioacetil csoport bevezetését két fo
uton probaltam megvaldsitani, mono- illetve triszacharid szinten.

A megfeleld szulfonsav tartalmi monoszacharid donor eldallitasanal (24. &bra)
figyelembe vettem, hogy a sziikséges véddcsoportokat tartalmazza a 14-es vegyiilet, benzoil
csoportot a 2-es és benzilidén csoportot a 4,6-0s pozicidban, amelyek alapvetden fontosak a
kétszeres inverzid jO hozamu kivitelezéséhez. A szulfonsav kialakitdsa utdan a 17-es
vegyiiletbdl tobbféle donort allitottam eld. Ezekkel a donorokkal és promoterekkel kiilonbozo
reakciokoriilmények mellett probaltam elvégezni a 9-es akceptor glikozilezését. Egy
eredményre vezetett, de a keletkezett 30-as diszacharidban (27. édbra) az interglikozidos kotés

A triszacharid szinten a C-szulfonsav funkciot a megfeleld véddcsoportokkal
rendelkezd alaptriszacharidok eldallitdisa utdn probaltam bevezetni. A megfeleld 9-es
akceptort galaktozileztem Helferich koriilmények kdzott. Ebbdl diszacharid akceptort nyertem,
¢és a C-4-es poziciot fukozileztem illetve arabinozileztem in situ anomerizacios modszerrel (28.
abra). A monoszacharid donor eldallitasanal ismertetett modon bevezettem a benzilidén acetal
¢s a benzoil csoportokat a galakt6z egységen (29. abra). A guloszdrmazékok eldallitasa (47,
48) fukdz és arabindz tartalmu triszacharidokbol j6 hozamokat produkaltak. Az arabinoz
tartalmi guloszdrmazékbol képzett triflat eldallitdsa soran nehézségekbe litkoztem,

valoszinlileg az OH csoport igen alacsony reaktivitasa, illetve az NHAc csoport miatt, amely
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igen lecsokkentette a 49-es tioacetil szarmazék eldallitasdnak 0sszhozamat (30. abra). Ezért
ezt az utat sem folytattam.

Az NHACc helyett ftalimido csoportot tartalmazé akceptor (50) alkalmazasatol reméltem
a célvegyiiletek sikeres eldallitasat. Eldallitottam a megfelelé 53-as ¢és S4-es
alaptriszacharidokat (32. ébra). Kialakitottam a megfelelé véddcsoportokat a kétszeres
inverzidhoz (33. abra). A tioetil csoport mellett a tioacetil csoportot nem lehet szelektiven
oxidalni, ezért volt sziikség a metil-glikozidda torténd atalakitsara a triszacharidok esetében.
A guloszarmazékok szintézisénél nem volt probléma, képzésiik j6 hozamokat produkaltak (34.
abra). A guloszdrmazékokbol képzett triflat szarmazékokat csak mikrohulldmmal torténd
aktivalassal sikeriilt nagyon jo6 hozammal eldallitani. Ezutan a tioacetil csoport bevitele is
eredményes volt (35. abra). A 69-es ¢és 70-es triszacharidokrol eltavolitottam a
véddcsoportokat, oxidaltam. A reakcidk sorrendjén valtoztatva sikeriilt ndvelnem az
Osszhozamot. Benzilidén-acetal eltdvolitds és debenzilezés utan izolaltam a kivant két
céltriszacharidot (2-es és 3-as vegyiilet, 36. abra).

A tioetil csoporton keresztiil elvileg barmilyen aglikont be lehet vinni, amelynek ki kell
birnia a tioacetil csoport bevitelét, illetve a védécsoportok eltavolitasat. Igy tovabbi
oligoszacharidok eldallitasa, illetve fehérjéhez hidmolekulan (spacer) keresztiil torténd
kapcsolasa is lehetséges.

A 61-es donor alkalmas nagyobb tagszamu oligoszacharidok eléallitasara is, ezért a 74-
es akceptorral (3+2)-es blokkszintézissel, NIS-TMSOTT promoter jelenlétében, eldallitottam a
75-0s pentaszacharidot. Pentaszacharid szinten is elvégeztem a mar korabban leirt kisérleteket
a tioacetil csoport bevitelére, és jo hozamokkal izolaltam a 78-as tioacetil szdrmazékot.
Védocsoportok eltavolitaisa, NHAc kialakitdsa, oxidacié utan izoldltam a 79-es
pentaszacharidot. Katalitikus hidrogénezéssel nagy nyomas alatt eltdvolitottam a benzilidén-
acetalokat és a benzil csoportokat. Tisztitds utan nyertem a 4-es szulfonsav tartalma sLe”
mimetikumot is (37. abra).

Munkam soran tehat sikerrel eldallitottam két triszacharidot (2-es és 3-as vegyiilet, 18.
abra) és egy pentaszacharidot (4-es vegyiilet, 19. abra), amelyek sLe® mimetikumoknak
tekinthetdk (1a és 1b vegyiilet, 17. 4bra).

Osszefoglalva egy mondatban elmondhatom, hogy megbizhatd, reprodukalhaté eljarast
dolgoztam ki a tioacetil csoport kétszeres inverzioval torténd bevitelére, illetve a
véddcsoportok jo hozamu eltavolitdsara, megteremtve a lehetdséget tovabbi szialil Lewis A

mimetikumok eléallitasara, amelyek kivalé inhibitorai lehetnek a szelektineknek.
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A dolgozat masodik részében tanulmanyoztuk az antracenilmetilén-acetalt, mint Uj
szelektiv diol véddcsoportot a szénhidratkémidban.

Eléallitottam a metil-2,3-di-O-metil-a-D-gliikopiranozid antracenilmetilén, dioxan
tipust acetdl szdrmazékat (82) savkatalizalt atacetdlozasi reakcioban. Vizsgaltuk a 82-es
vegyiiletet hogy mennyire szelektivek gytliriinyitasi reakciokban. Alannal reagaltatva a vart 4-
O-¢éter képzodott szelektiven jo hozammal. A Na(CN)BH;-sosavas éter reagenskombinacio
alkalmazésaval fétermékként 6-O-éter képzddott a 4-O-éter mellett, amelynek az oka a
szomszédos, sztérikusan kevés helyet foglald metil csoport, jelezve, hogy a reagens nemcsak
egy oldalrdl képes tamadni.

Ismert az irodalomban az aromas acetdlok hidrogénezéssel torténd eltavolitasa. Ezt a
reakciot kivantuk megvaldsitani Pd/C katalizator jelenlétében, és meglepd modon az
acetalgytlirii hidrogenolizise nem jatszodott le, hanem az aromas rendszer kozéps6 gytriije, a
9’ és 10’ poziciokban hidrogénezddott, amelyet NMR, X-ray adatok és molekuladinamikai
szamitasok is alatamasztanak, illetve magyaraznak.

Vizsgaltam az antracenilmetil éter eltavolithatosagat savas hidrolizissel acetil, benzoil
¢s p-metoxibenzil véddécsoportok mellett, amely kisérletek a csoport erds savérzékenységét
mutattak. A (9°,10’-dihidro-9’-antracenil)metilén-acetal szarmazék BF; OEt,-Et;SiH
reagenskombindci6 alkalmazéasaval nem vart médon a kivant termék €s a kiindulasi anyag
mellett képzddott az a szdrmazék is, ahol az anomer OMe lehasad.

Dioxolan tipust acetalgyliri kialakitdsat és vizsgéalatdit a jol ismert metil-o-L-
ramnopiranozidon is elvégeztem. Atacetélozasi reakcidban a varakozasnak megfelelden exo,
endo keverék képzodott, amelyet részlegesen kristalyositassal, teljesen actilezett formaban
tudtam izolalni (96exo, 96endo). Alannal (LiAIH4-AICl; (3:1)) mind a két regioizomerbdl a
3X szabalynak (exo izomerbdl axidlis hidroxil keletkezik, endobdl ekvatoridlis) megfeleléen
keletkeztek az antracenilmetil éter szdrmazékok. Szabad hidroxil jelenlétében az alédn
tamadasa innen is bekovetkezhet, attdl fiiggetleniil, hogy sztérikus okok miatt masik oldalrél
lenne kedvezd. Tehat itt két irdnyito hatas 1étezhet.

Osszességében elmondhatd, hogy az antracenilmetilén-acetal gyiiri véddcsoportként
val6 alkalmazasa hasznos lehet a preparativ szénhidratkémiaban, elénye a nagyfoku UV
aktivitds és kristalyosodasi hajlam, viszont savérzékenysége és fényérzékenysége miatt

nagyobb odafigyelést igényel.
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6. Summary

Selectins, members of the adhesive molecules, are expressed on the cell surface playing
a key role in the pathogenesis of inflammations and in the metastasis. Sialyl Le” and sialyl Le*
are natural ligands of selectins. Their analogues, such as sulfated derivatives, turned out to be
even more potent inhibitors to give the opportunity to prevent various pathological processes
and the metastasis of cancer cells.

In the synthesized mimetics the natural sialic acid residue is replaced by a C-sulfonic
acid moiety attached to position C-3’ of the lactosamine unit of the mimetics. This group has
a stronger ionic character and we expect higher stability against sulfatases and esterases. The
L-fucosyl unit was also replaced by a D-arabinosyl moiety because such a structure is more
stable towards enzymatic degradation than the highly acid sensitive o-L-fucosyl
interglycosidic linkage.

To be successful in the complex oligosaccharide synthesis we have to be careful of
choosing the suitable protective groups and glycosyl activation methods which have to fit
each other. The key synthetic step in the synthesis of oligosaccharide was the formation of the
C-sulfonic acid group which was planned via thioacetyl group. The synthesis of the target
molecules might be accomplished by two synthetic paths; it is possible to introduce the
thioacetyl group either at the monosaccharide or at the oligosaccharide level.

Our first plan was to prepare a sulfonic acid ester-containing monosaccharide through
formation of a thioacetyl function by nucleophilic substitution, followed by oxidation and
subsequent conversion of the sulfonic acid salt into the appropriate methyl ester. Then the
synthesis of the trisaccharides 3 and 4 were intended to build up by using the monosaccharide
precursors 5-9 as depicted on Figure 22. D-Arabinopyranosyl bromide 6 and L-fucosyl
bromide 7 were used as donors, and allyl N-acetyl-glucosamine 9 was selected as an acceptor
in the glycosylation reactions. The anomeric allyl group was chosen because of its capability
of conjugation to proteins. The presence of benzoyl and benzylidene acetal groups are
essential for the introduction of thioacetyl group by twofold inversion according to literary
procedures. Inversion of configuration at C-3’ via activation with triflate and subsequent
displacement with TBANO, afforded the gulo-configured derivative of 15 in good yield
(Figure 24a). Formation of the C-3 triflate derivative of 15 and treatment with KSAc gave the
desired thioacetylated galactosyl derivative 16 in 87% yield over the two steps. Oxidation of

SAc was succeeded by using Oxone to give the sulfonic acid sodium salt 17 in a yield of 68% .
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Then 17 was transformed to donors and the donors were coupled with acceptor 9. Only one
glycosylation with donor 5§ was successful (Figure 24b), but the interglycosidic linkage of the
resulted disaccharide 30 was a configurated (Figure 27), despite of benzoyl group at position
C-2.

After this failure we changed the synthetic strategy. At trisaccharide level the C-sulfonic
acid function was introduced after the synthesis of the appropriate protecting groups
containing trisaccharides. Acceptor 9 was galactosylated at position C-3 under Helferich
conditions to give disaccharide 33. Compound 34 was used as an acceptor, after ring opening
of the benzylidene acetal, in an in situ anomerisation reaction with donors 6 and 7 to afford
the trisaccharide derivatives 35 and 36 (Figure 28). The same synthetic sequence at
monosaccharide level was used to introduce the essential protecting groups (Figure 29).
Formation of the two gulo-configured derivatives resulted in good yields. Formation of the
gulo-configured triflate derivative was not succeeded, since the acetamido group might react
with Tf,0 which caused side reactions and poor yield in the formation of the thioacetyl
derivative. Hence, this synthetic path was not continued either (Figure 30).

To eliminate this problem phtalimido group was used to protect the amino group instead
of acetyl. According to our expectation the phthaloyl group ensured better solubility and
higher yields. The ethylthio aglycone was expected to make the synthesis of higher
oligosaccharides possible for further synthetic studies. First, the trisaccharides 53 and 54 were
synthesized in the presence of AgOTf promoter (Figure 32), then the appropriate protecting
groups were introduced for the twofold inversion (61 and 62, Figure 33). The hydroxyl groups
at C-4 and C-6 of the galactose units of 55 and 56 were protected with benzylidene acetal,
then dibutylstannylidene-mediated acylation with chloroacetyl chloride was applied for
selective protection of the position C-3" of 57 and 58 to give 59 and 60 in 70% and 79%
yields. Benzoylation of the hydroxyl group of 59 could be achieved by using BzCl in pyridine
and 1 equivalent of 4-dimethylaminopyridine (DMAP) to afford 61 in 80% yield. In the case
of the fucosylated derivative 60 under similar condition only 44% yield of compound 62 was
formed since the longer reaction times resulted also in the dechloroacetyl derivative 63 (34%)
(Figure 33). Before introduction and oxidation of the acetylthio moiety the ethylthio aglycon,
which is also oxidizable, had to be changed into a non-oxidizable group. Preparation of the
two gulo-configured derivatives run well (Figure 34). Synthesis of the gulo-configured triflate
derivatives was only managed under low power microwave (MW) activation (CEM Discover
Microwave machine) in high yields (reaction contitions are given in Table 1 and 2). There

might be a strong hydrogen bonding between the OH-3" and the C-2° benzoyl carbonyl
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oxygen which gave rise to the low reactivity of this OH group (Figure 35a). The introduction
of thioacetyl group could also be carried out without any problem to give the thioacetylated
derivatives 69 and 70 (Figure 35b). Oxidation of the arabinose-containing thioacetyl
derivative 69 with Oxone gave 71 in 56% yield. Then 71 was treated with ethylenediamine
(EDA) in ethanol at reflux temperature to remove the acyl protecting groups followed by N-
acetylation with Ac,O in MeOH to develop the acetamido group of 72 (64%). To achieve
higher yields in the case of the fucose-containing trisaccharide 70 the opposite sequence of
the reactions was applied. First, compound 70 was deacylated with EDA followed by
selective acetylation of the amino group with Ac,O in MeOH, then the liberated thiol was
oxidized with Oxone to afford 73 in 62% overall yield for the three steps. The benzyl ethers
and the benzylidene acetal of 72 were removed in two steps. Acid hydrolysis and
hydrogenolysis in the presence of Pd/C catalyst gave the target compound 2 in high yield. In
the case of 73, removal of these protecting groups was achieved only by hydrogenolysis to
furnish compound 3 as the second new sulfonic acid trisaccharide mimetic of the sLe”
tetrasaccharide 1a (Figure 36).

Many aglycons might be introduced via coupling reactions with thioethyl group, but
they have to stay intact under the above mentioned conditions. In this way there is an
opportunity to prepare higher oligosaccharides. Accordingly, acceptor 74 was coupled with
donor 61 in the presence of NIS-TMSOTT prométer system to achieve pentasaccharide 75 in a
(3+2) block synthesis. Pentasaccharide 78 was prepared in a similar manner as described
earlier to introduce the thioacetyl group. After removal of acyl and phthalimido groups
followed by formation of NHAc and oxidation, the pentasaccharide 79 was obtained.
Benzylidene acetals and benzyl groups were removed with catalytic hydrogenation under high
H, atmosphere. After purification the C-sulfonic acid containing pentasaccharide 4 was
isolated.

In the course of my work I synthesized two trisaccharides 2 and 3 (Figure 18) and one
pentasaccharide 4 (Figure 19), which are mimetics of sLe® (Figure 17) where sialic acid
residue was replaced by C-sulfonic acid Na salt. I elaborated reproducible methods to
introduce the thioacetyl group with twofold inversion and removal of protecting groups with
high yields to give the possibility of the synthesis of further sialyl Lewis A mimetics.

The second part of my thesis is dioxane- and dioxolane-type (9’-anthracenyl)methylene
acetal of sugars which could be prepared with high yield by means of acetal exchange
reaction. Reductive hydrogenolysis of the (9’-anthracenyl)methylene acetal ring showed the

similar pattern of regioselectivity as observed in the case of benzylidene acetals. Reaction of
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methyl 4,6-0-(9’-anthracenyl)methylene-2,3-di-O-methyl-a-D-glucopyranoside (82) with
LiAIH4-AICI; (3:1) or with Na(CN)BH3-HCI provided regioselectively the 4- or 6-O-(9’-
anthracenyl)methyl ether, respectively (Figure 38). Hydrogenolytic reaction of the exo and
endo isomers of dioxolane-type acetals was directed by the configuration of the acetalic
carbon as well as the intramolecular participation of the adjacent free hydroxyl. Due to the
joint effects the endo isomer of the methyl 2,3-O-(9’-anthracenyl)methylene-o-L-
rhamnopyranoside (96endo) afforded the axial (9’-anthracenyl)methyl ether exclusively,
whereas the exo isomer 96exo resulted in a 1:1 mixture of the axial and equatorial ethers upon
ring opening reaction. The ring cleavage of dioxolane-type acetal 100exo, a fully protected
derivative of 96exo afforded the expected equatorial (9’-anthracenyl)methyl ether exclusively,
in the lack of directing effect of an adjacent free hydroxyl (Figure 40). The (9’-
anthracenyl)methyl group could be removed selectively with BF;"OEt; in the presence of
acetyl or benzoyl groups. To remove the (9’-anthracenyl)methylene acetal -catalytic
hydrogenation proved to be inefficient, and resulted in the stable (9’,10’-dihydro-9’-
anthracenyl)methylene derivatives (85 and 102exo) without affecting the acetalic center.

The 9-anthracenylmethylene acetal can be advantageous as diol protecting group in
synthetic carbohydrate chemistry. It has strong UV absorbance and increrased crystallinity
which facilitate purification and reaction monitoring, but because of sense of acidic conditions

and light it needs more attention.

97



7. Sajat kozlemények

1) Lazar, L.; Bajza, 1.; Jakab, Z.; Liptdk, A.: 1,2 trans-Glucosyl Azides of Sugar 2-
Sulphonic Acids. Synlett 14,2005, 2242-2244.

2) Jakab, Z.; Mandi, A.; Borbas, A.; Bényei, A.; Komaromi, I.; Lazar, L.; Antus, S.;

Liptak, A. Synthesis, regioselective hydrogenolysis, partial hydrogenation and
conformational study of dioxane and dioxolane type (9’-anthracenyl)methylene

acetals of sugars. Carbohydr. Res. 344, 2009, 2444-2453.

3) Jakab, Z.; Fekete, A.; Borbas, A.; Liptak, A.; Antus, S. Synthesis of new sulfonic
acid-containing oligosaccharide mimetics of sialyl Lewis A. Tetrahedron 66, 2010,

2404-2414.

98



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

8.

Irodalomjegyzék

Lis, H.; Sharon, N. Eur. J. Biochem. 218, 1993, 1-27.

Varki, A.: Biological roles of oligosaccharides: all of the theories are correct.
Glycobiology 3, 1993, 97-130.

a) Dwek, R. A.: Glycobiology: Toward Understanding the Function of Sugars. Chem.
Rev. 96, 1996, 683-720; b) Somsak, L.; Vagvolgyiné Toth, M.: Az élet megfejtéstre
var¢ titkosirasa, a szénhidratkod. Magyar Kémikusok Lapja, LXIV. évf. 7-8. sz., 2009,
233-239.

Springer, G. F. Science 224, 1984, 1198-1206.

Brocke, C.; Kunz, H.: Synthesis of Tumor-Associated Glycopeptide Antigenes Bioorg.
Med. Chem. 10, 2002, 3085-3112.

Bevilacqua, M. P.: Endothelial-leukocyte adhesion molecules. Ann. Rev. Immunol., 11,
1993, 767-804.

Crockett-Torabi, E. J. Leukoc. Biol. 63, 1998, 1-14.

Bevilacqua, M. P.; Nelson, R. M.: Selectins. J. Clin. Invest., 91, 1993, 379-387

Bird, M. 1.; Foster, M. R.; Priest, R.; Malhotra, R. Biochem. Soc. Trans., 25, 1997,
1199-1206.

Bochner, B. S.; Sterbinsky, S. A.; Briskin, M.; Saini, S. S.; MacGlashan Jr, D. W. J.
Immunol. 157, 1996, 844-850.

Kansas, G. S.: Selectins and their ligands: current concepts and controversies. Blood
88, 1996, 3259-3287.

Welply, J. K.; Keene, J. L.; Schmuke, J. J.; Howard, S. C. Biochim. Biophys. Acta.
1197, 1994, 215-226.

Magnani, J. L.; Steplewski, Z.; Koprowski, H.; Ginsburg, V. Cancer Res. 43, 1983,
5489-5492.

Hakomori, S.; Kobata, A.: The Antigens. Academic Press, New York, vol. II, 1974,
79-140.

Watkins, W. M.: Advances in Human Genetics, Plenum Press, New York, vol. 10,
1980, 1-136.

Walz, G.; Aruffo, A.; Kolanus, W.; Becilacqua, M. P.; Seed, B. Science 250, 1990,
1132-1135.

99



17.

18.
19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.
28.

29.

30.

31.
32.

33.

34.

35.

36.

37.

Lowe, J. B.; Stoolman, L. M.; Nail, R. P.; Larsen, R. D.; Behrend, T. L.; Marks, R. M.
Cell 63,1990, 475-482.

Croker, P. R.; Feizi, T. Curr. Opin. Struct. Biol. 6,1996, 679-691.

Liptak, A.; Borbas, A. Magyar Kémiai Folyéirat - Osszefoglalé kézlemények. 109-110.
évf., 2. sz., 2004. junius.

Kitagawa, I.; Hamanioto, Y.; Kotayashi, M. Chem. Pharm. Bull. 27, 1979, 1934-1937.
Lepage, M.; Daniel, H.; Benson, A. A. J. Am. Chem. Soc. 83, 1961, 157-159.
Harwood, J. L.; Nicholls, R. G. Biochem. Soc. Trans. 1, 1979, 440-447.

Gordon, D. M.; Danishefsky, S. J. J. Am. Chem. Soc. 114, 1992, 659-663.

Sahara, H.; Ishikawa, M.; Takahashi, N.; Ohtani, S.; Sato, N.; Gasa, S.; Akino, T.;
Kihuchi, K. British J. Cancer 75, 1997, 324-332.

Golik, J.; Dickey, J. K.; Todderud, G.; Lee, D.; Alford, J.; Huang, S.; Klohr, S.;
Eustice, D.; Aruffo, A.; Agler, M. L. J. Nat. Prod. 60, 1997, 387-389.

Harashima, S.; Mizashina, Y.; Yamazaki, T.; Ohta, K.; Takahashi, S.; Koshino, H.;
Sahara, H.; Sakaguchi, K.; Sugawara, F. Tetrahedron Lett. 41, 2000, 4403-4407.

Gigg, R.; Penglis, A. A. E.; Conant, R. J. C. S. Perkin 1, 1980, 2490-2493.

Ohta, K.; Mizushina, Y.; Hirata, N.; Takemura, N.; Sugawara, F.; Matsukage, A.;
Yoshida, S.; Sakaguchi, K. Chem. Pharm. Bull., 46, 1998, 684-686.

Liptak, A.; Sajtos, F.; Janossy, L.; Gehle, D.; Szilagyi, L. Org. Lett. 5, 2003, 3671-
3674.

Borbés, A.; Szabovik, G.; Antal, Zs.; Herczegh, P.; Agocs, A.; Liptak, A. Tetrahedron
Lett. 40, 1999, 3639-3642.

Lazar, L.; Bajza, 1.; Jakab, Zs.; Liptak, A. Synlett 14, 2005, 2242-2244.

Robina, I.; Gémez-Bujedo, S.; Fernandez-Bolaios, J.-G.; Fuentes, J. Synth. Commun.
28, 1998, 2379-2397.

Liptak, A.; Balla, E.; Janossy, L.; Sajtos, F.; Szilagyi, L. Tetrahedron Lett. 45, 2004,
839-842.

Li, Z.-J.; Liu, P.-L.; Li, Z.-J.; Qiu, D.-X_; Cai, M.-S. Synth. Commun. 20, 1990, 2169-
2175.

A. Borbas, A.; Csavas, M.; Szilagyi, L.; Majer, G.; Liptak, A. J. Carb. Chem. 23, 2004,
133-146.

Borbés, A.; Szabovik, G.; Antal, Zs.; Fehér, K.; Csavas, M.; Szilagyi, L.; Herczegh,
P.; Liptak, A. Tetrahedron: Asymmetry 11, 2000, 549-566.

Lehmann, J.; Weckerle, W. Carbohydr. Res. 22,1972, 317-324.

100



38.
39.
40.

41.
42.
43.
44.
45.
46.
47.
48.
49.
50.
51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

Lazar, L.; Csavas, M.; Borbas, A.; Gyémant, Gy.; Liptak, A. Arkivoc, 2004, 196-207.
Koenigs, W.; Knorr, E. Chem. Ber. 34, 1901, 957-958.

Igarashi, K.: The Koenigs-Knorr reaction, Adv. Carbohydr. Chem. Biochem. 34, 1977,
243-283.

Takahashi, Y.; Ogawa, T. Carbohydr. Res. 164, 1987, 277-296.

Hanessian, S.; Banoub, J. Carbohydr. Res. 53,1977, C13-C16.

Helferich, B.; Weis, K. Chem. Ber. 89, 1956, 314-321.

Paulsen, H.; Lockhoff, O. Chem. Ber. 114, 1981, 3102-3114.

Garegg, P. J.; Ossowski, P. Acta Chem. Scand. B 37, 1983, 249-250.

van Boeckel, C. A. A.; Beetz, T. Recl. Trav. Chim. Pays-Bas 106, 1987, 596-598.
Lemieux, R. U.; Bundle, D. R.; Baker, D. A. J. Am. Chem. Soc. 97, 1975, 4076-4083.
Sato, S.; Mori, M.; Ito, Y.; Ogawa, T. Carbohydr. Res. 155, 1986, C6-C10.

Chung, S.-K.; Park, K.-H. Tetrahedron Lett. 42, 2001, 4005-4007.

Fiigedi, P.; Garegg, P. J.; Lonn, H.; Norberg, T. Glycoconjugate J. 4, 1987, 97-108.
Garegg, P. J.: Thioglycosides as glycosyl donors in oligosaccharide synthesis, Adv.
Carb. Chem. Biochem. 52,1997, 179-205.

Giguere, R. J.; Bray, T. L.; Duncan, S. M.; Majetich, G. Tetrahedron Lett. 27, 1986,
4945-4948.

Kappe, C. O.: Controlled Microwave Heating in Modern Organic Synthesis, Angew.
Chem., Int. Ed. 43, 2004, 6250-6284.

Bornaghi, L. F.; Poulsen, S.-A. Tetrahedron Lett. 46, 2005, 3485-3488.

Mohan, H.; Gemma, E.; Ruda, K.; Oscarson, S. Synlett 2003, 1255-1256.

Seibel, J.; Hillringhaus, L.; Moraru, R. Carbohydr. Res. 340, 2005, 507-511.
Limousin, C.; Cléophax, J.; Petit, A.; Loupy, A.; Lukacs, G. J. Carb. Chem. 16, 1997,
327-342.

Lin, H.-C.; Chang, C.-C.; Chen, J.-Y.; Lin, C.-H. Tetrahedron: Asymmetry 16, 2005,
297-301.

Mathew, F.; Jayaprakash, K. N.; Fraser-Reid, B.; Mathew, J.; Scicinski, J.
Tetrahedron Lett. 44,2003, 9051-9054.

Larsen, K.; Worm-Leonhard, K.; Olsen, P.; Hoel, A.; Jensen, K. J. Org. Biomol. Chem.
3, 2005, 3966-3970.

Ohrui, H.; Kato, R.; Kodaira, T.; Shimizu, H.; Akasaka, K.; Kitahara, T. Biosci.
Biotechnol. Biochem. 69, 2005, 1054-1057.

101



62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.
72.

73.

74.

75.

76.

77.
78.

Leadbeater, N. E.; Pillsbury, S. J.; Shanahan, E.; Williams, V. A. Tetrahedron 61,
2005, 3565-3585.

Calinaud, P.; Gelas, J.: Synthesis of isopropylidene, benzylidene, and related acetals.
Preparative Carbohydr. Chem. Hanessian, S., Ed.; Marcel Dekker: New York, 1997,
3-33.

Boulineau, F. P.; Wei, A. Carbohydr. Res. 334, 2001, 271-279.

Liaigre, J.; Dubreuil, D.; Pradere, J. P.; Bouhours, J. F. Carbohydr. Res. 325, 2000,
265-277.

Imamura, A.; Ando, H.; Korogi, S.; Tanabe, G.; Muraoka, O.; Ishida, H.; Kiso, M.
Tetrahedron Lett. 44, 2003, 6725-6728.

Watanabe, Y.; Kiyosawa, Y.; Tatsukawa, A.; Hayashi, M. Tetrahedron Lett. 42, 2001,
4641-4643.

Borbés, A.; Szabd, Z. B.; Szilagyi, L.; Bényei, A.; Liptak, A. Tetrahedron 58, 2002,
5723-5732.

Ellervik, U. Tetrahedron Lett. 44,2003, 2279-2281.

Ley, S. V.; Baeschlin, D. K.; Dixon, D. J.; Foster, A. C.; Ince, S. J.; Priepke, H. W.
M.; Reynolds, D. J. 1,2-Diacetals: a new opportunity for organic synthesis, Chem. Rev.
101, 2001, 53-80.

Kociensky, P. J.: Protecting Groups. Georg Thieme: Stuttgart, 2004.

Baggett, N.; Duxbury, J. M.; Foster, A. B.; Webber, J. M. Carbohydr. Res. 1, 1965,
22-30; (b) Hajko, J.; Borbas, A.; Liptdk, A.; Kajtar-Peredy, M. Carbohydr. Res. 216,
1991, 413-420; (c) Nilsson, S.; Lonn, H.; Norberg, T. J. Carb. Chem. 10, 1991, 1023-
1048.

Ito, Y.; Ando, H.; Wada, M.; Kawai, T.; Ohnish, Y.; Nalahara, Y. Tetrahedron Lett.
57,2001, 4123-4132.

Gelas, J.: The reactivity of cyclic acetals of aldoses and aldosides. Adv. Carb. Chem.
Biochem. 39, 1981, 71-156.

Garegg, P. J.: Regioselective cleavage of O-benzylidene acetals to benzyl ethers.
Preparative Carbohydr. Chem. Hanessian, S., Ed.; Marcel Dekker: New York, 1997,
53-68.

Bhattacharjee, S. S.; Gorin, P. A. J. Can. J. Chem. 47,1969, 1207-1215.

Gorin, P. A. J. Carbohydr. Res. 18,1971, 281-288.

Liptak, A.; Jodal, I.; Nanési, P. Carbohydr. Res. 44,1975, 1-11.

102



79.

80.

81.

82.

83.

&4.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

Liptak, A.; Szurmai, Z.; Olah, A.V.; Harangi, J.; Szabo, L.; Nanasi, P. Carbohydr. Res.
138, 1985, 1-15.

Horne, D. A.; Jordan, A. Tetrahedron Lett. 16,1978, 1357-1358.

Garegg, P. J.; Hultberg, H. Carbohydr. Res. 93, 1981, 10-11.

Ek, M.; Garegg, P. J.; Hultberg, H.; Oscarson, S. J. Carbohydr. Chem. 2, 1983, 305-
311.

Johansson, R.; Samuelsson, B. J. Chem. Soc. Chem. Commun. 1984, 201-202.
DeNinno, M. P.; Etienne, J. B.; Duplantier, K. C. Tetrahedron Lett. 36, 1995, 669-672.
Oikawa, M.; Wen-Chi, L.; Nakai, Y.; Koshida, S.; Fukase, K.; Kusumoto, S. Synlett
1996, 1179-1180.

Debenham, S. D.; Toone, E. J. Tetrahedron: Asymmetry 11, 2000, 385-387.

Torres, J. M.; Achkar, J.; Wei, A. J. Org. Chem. 69, 2004, 7206-7211.

Daragics, K.; Fligedi, P. Tetrahedron Lett. 50, 2009, 2914-2916.

Matsuoka, K.; Nishimura, S. I.; Lee, Y. C. Tetrahedron: Asymmetry 5, 1994, 2334-
2339.

Liptak, A.; Borbas, A.; Janossy, L.; Szilagyi, L. Tetrahedron Lett. 41, 2000, 4949-
4953.

Borbés, A.; Szabd, Z. B.; Szilagyi, L.; Bényei, A.; Liptak, A. Tetrahedron 58, 2002,
5723-5732.

Hajko, J.; Borbas, A.; Szabovik, G.; Kajtar-Peredi, M.; Liptdk, A. J. Carb. Chem. 16,
1997, 1123-1144.

Bajza, 1.; Borbas, A.; Hajko, J.; Lagas, R.; Szabovik, G.; Varga, Z.; Liptak, A. Magy.
Keém. Lapja 51, 1996, 464-475.

Mandi, A.; Komaromi, I.; Borbas, A.; Szikra, D.; Nagy, [. P.; Liptdk, A. XXIV
International Carbohydrate Symposium, B-P017, 2008, Oslo, Norway.

Hanessian, S.; Plessas, N. R. J. Org. Chem. 34, 1969, 1035-1044.

Crich, D.; Yao, Q.; Bowers, A. A. Carbohydr. Res. 341, 2006, 1748-1752.

Yuen, C.-T.; Lawson, A. M.; Chai, W.; Larkin, M.; Stoll, M. S.; Stuart, A.; Sullivan, F.
X.; Ahern, T. J.; Feizi, T. Biochemistry 31, 1992, 9126-9131.

Yuen, C.-T.; Bezouska, K.; O’Brien, J.; Stoll, M.; Lemoine, R.; Lubineau, A.; Kiso,
M.; Hasegawa, A.; Bockovich, N. J.; Nicolaou, K. C.; Feizi,T. J. J. Biol. Chem. 269,
1994, 1595-1598.

(a) Johnson, S.W.; Alhadeft, J. A. Comp. Biochem. Physiol. Part B 99, 1991, 479-488,
(b) Rosch, A.; Kunz, H. Carbohydr. Res. 341, 2006, 1597-1608.

103



100.
101.
102.

103.
104.
105.

106.

107.
108.
109.

110.
111.
112.
113.
114.

115.
116.
117.
118.
119.
120.

121.

122.

123.

124.

Shefer, N.; Carmeli, M.; Rozen, S. Tetrahedron Lett. 48, 2007, 8178-8181.

Lazar, L.; Bajza, 1.; Jakab, Zs.; Liptak, A. Synlett 14, 2005, 2242-2244.

Liptak, A.; Balla, E.; Janossy, L.; Sajtos, F.; Szilagyi, L. Tetrahedron Lett. 45, 2004,
839-842.

Knapp, S.; Darout, E.; Amorelli, B. J. Org. Chem. 71, 2005, 1380-1389.

Thoma, G.; Schwarzenbach, F. Helv. Chim. Acta 86, 2003, 855-864.

(a) fukozil donor: Lonn, H. Carbohydr. Res. 139, 1985, 105-113; (b) galaktozil donor:
Kartha, K. P. R.; Jennings, H. J. J. Carbohydr. Chem. 9, 1990, 777-781.

Nakabayashi, S.; Warren, C. D.; Jain, R. K.; Jeanloz, R. W. Carbohydr. Res. 150,
1986, C7-C10.

Shaban, M. A. E.; Reinhold, V. N.; Jeanloz, R. W. Carbohydr. Res. 59, 1977, 213-233.
Warren, C. D.; Shaban, M. A. E.; Jeanloz, R. W. Carbohydr. Res. 59, 1977, 427-448.
Kamst, E.; Zegelaar-Jaarsveld, K.; van der Marel, G. A.; van Boom, J. H.; Lugtenberg,
B. J. J.; Spaink, H. P. Carbohydr. Res. 321, 1999, 176-189.

Sorkin, E.; Reichstein, T. Helv. Chim. Acta 28, 1945, 1-17.

Eisele, T.; Schmidt, R. R. Liebigs Ann. Rec. 1997, 865-872.

Rich, J. R.; Wakarchuk, W. W.; Bundle, D. R. Chem. Eur. J. 12, 2006, 845-858.

Stick, R. V.; Stubbs, K. A. Tetrahedron: Asymmetry 16, 2005, 321-335.

Knapp, S.; Naughton, A. B. J.; Jaramillo, C.; Pipik, B. J. Org. Chem. 57, 1992, 7328-
7334.

Rich, J. R.; Bundle, D. R. Org. Lett. 6, 2004, 897-900.

Liakatos, A.; Kiefel, M. J.; von Itzstein, M. Org. Lett. 5, 2003, 4365-4368.

Steffan, W.; Vogel, C.; Kristen, H. Carbohydr. Res. 204, 1990, 109-120.

Catelani, G.; Colonna, F.; Marra, A. Carbohydr. Res. 182, 1988, 297-300.

Chittenden, G. J. F.; Buchanan, J. G. Carbohydr. Res. 11, 1969, 379-385.

Hanashima, S.; Mizushina, Y.; Yamazaki, T.; Ohta, K.; Takahashi, S.; Sahara, H.;
Sakaguchi, K.; Sugawara, F. Bioorg. Med. Chem. 9, 2001, 367-376.

a) Kuszmann, J.; Vargha, L. Rev. Chim., Acad. Rep. Populaire Romanie 7, 1962,
1025-1031. b) Alcaro, S.; Arena, A.; Neri, S.; Ottana, R.; Ortuso, F.; Pavone, B.;
Vigorita, M. G. Bioorg. Med. Chem. 12,2004, 1781-1791.

Nicolaou, K. C.; Trujillo, J. I.; Chibale, K. Tetrahedron 53, 1997, 8751-8778.

Suihko, M., Ahlgrén, M.; Aulaskari, P.; Rouvinen, J. Carbohydr. Res. 334, 2001, 337-
341.

Kiso, M.; Anderson, L. Carbohydr. Res. 72,1979, C12-C14.

104



125.
126.

127.
128.
129.
130.
131.
132.
133.
134.
135.
136.
137.

138.
139.

140.

141.
142.

143.

144.
145.
146.
147.
148.

149.
150.

Sowell, G. C.; Livesay, M. T.; Johnson, D. A. Tetrahedron Lett. 37, 1996, 609-610.
Kamst, E.; Zegelaar-Jaarsveld, K.; van der Marel, G. A.; van Boom, J. H.; Lugtenberg,
B. J. J.; Spaink, H. P. Carbohydr. Res. 321, 1999, 176-189.

Hassan, H. H. A. M. Centr. Eur. J. Chem. 3, 2005, 803-829.

Chen, L.;Kong, F.; Tetrahedron Lett. 44, 2003, 3691-3695.

Yang, F.; He, H.; Du, Y.; Lu, M. Carbohydr. Res. 337, 2002, 1165-1169.

Zeng,Y .; Ning, J.;Kong, F. Tetrahedron Lett. 43, 2002, 3729-3733.

Szabo, Z. Doktori PhD értekezés, 2007.

Roy, R.; Jennings, H. J. Carbohydr. Res. 112, 1983, 63-72.

Liao, L.; Auzanneau, F.-1. Carbohydr. Res. 341, 2006, 2426-2433.

Hadd, M. J.; Gervay, J. Carbohydr. Res. 320, 1999, 61-69.

Nasir-ud-Din; Jeanloz, D. A.; Jeanloz, R. W. Carbohydr. Res. 38, 1974, 205-216.
Chen, H.-M., Withers, S. G. Carbohydr. Res. 342, 2007, 2212-2222.

Reddy, G. V.; Jain, R. K.; Locke, R. D.; Matta, K. L. Carbohydr. Res. 280, 1996, 261-
276.

Zhu, T.; Boons, G.-J. Carbohydr. Res. 329, 2000, 709-715.

Liakatos, A.; Kiefel, M. J.; Fleming, F.; Coluson, B.; von Itzstein, M. Bioorg. Med.
Chem. 14, 2006, 739-757.

Grindley T. B.: Applications of tin-containing intermediates to carbohydrate chemistry,
Adv. Carb. Chem. Biochem. 53,1998, 17-142.

Mulard, L. A.; Guerreiro, C. Tetrahedron 60, 2004, 2475-2488.

Téth, A.; Medgyes, A.; Bajza, L.; Liptdk, A.; Batta, Gy.; Kontrohr, T.; Péterfty, K.;
Pozsgay, V. Bioorg. Med. Chem. Lett. 10,2000, 19-21.

Tsukida, T.; Yoshida, M.; Kurokawa, K.; Nakai, Y.; Achiha, T.; Kiyoi, T.; Kondo, H.
J. Org. Chem. 62,1997, 6876-6881.

Brown, L.; Koreeda, M. J. Org. Chem. 49, 1984, 3875-3880.

Ellervik, U.; Jacobsson, M.; Ohlsson, J. Tetrahedron 61, 2005, 2421-2429.

Garegg, P. J.; Hultberg, H. Carbohydr. Res. 93,1975, C10-C11.

Zervas, L. Ber. 64,1939, 2289-2296.

Petitou, M.; Imberty, A.; Duchaussoy, P.; Driguez, P.-A.; Ceccato, M.-L.; Gourvenec,
F.; Sizun, P.; Hérault, J.-P.; Pérez, S.; Herbert, J.-M. Chem. Eur. J. 7, 2001, 858-873.
Luzzio, F. A.; Bobb, R. A. Tetrahedton Lett. 38, 1997, 1733-1736.

Sato, K; Igarashi, T.; Yanagisawa, Y.; Kawauchi, N.; Hashimoto, H.; Yoshimura, J.

Chem. Lett. 1988, 1699-1702.

105



151.
152.

153.
154.

155.

Clode, D. M.; Horton, D.; Weckerle, W. Carbohydr. Res. 49, 1976, 305-314.
Oscarson, S. Protective Group Strategies in The Organic Chemistry of Sugars. Ed. by
Fiigedi, P.; Levy, D.E., Taylor & Francis, 2006, 53-87.

Borbés, A.; Hajko, J.; Kajtar-Peredy, M.; Liptak, A. J. Carb. Chem. 12,1993, 191-200.
Nashed, M. A_; Slife, C. W.; Kiso, M.; Anderson, L. Carbohydr. Res. 82, 1980, 237-
252.

Lee,R. T.; Lee, Y. C. Carbohydr. Res. 37,1974, 193-201.

106



9. Fuggelék

9.1. Roviditések jegyzéke

> [alp optikai forgatoképesség érték

> 'H-, C-NMR proton és szén-13-NMR (mag magneses rezonancia spektr.)

> Ac acetil

> AgOTf eziist-triflat

» Anal. elemanalizis

> All allil

» BnBr benzil-bromid

> Bz,0 benzoesavanhidrid

» BzCl benzoil-klorid

> c koncentracio (forgatas)

» CA kléracetil csoport

» CSA kamforszulfonsav

» DKE diklor-etan

» DKM diklor-metan

» DMAP dimetil-aminopiridin

» DMF N,N-dimetil-formamid

» EDA etilén-diamin

> ekv. ekvivalens

» EtOAc etil-acetat

» FGI Functional Group Interconversion = funkcids csoport atalakitas

> J csatolasi allando

> M molekulatomeg

> MALDI-TOF Matrix Assisted Laser Desorption and Ionization-Time Of Flight,
tomegspektrometria

» Me metil

» MIP metoxi-dimetilmetil, (2-metoxi-prop-2-il)

» MsCl mezil-klorid

> MW mikrohulldm

» NBS N-brém-szukcinimid
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Y VY

YV V. V V V V V

YV V.V V V V V V V V

NHAc acetamido

NIS N-j6d-szukcinimid

NMR Nuclear Magnetic Resonance, mag magneses rezonancia
spektroszkopia

0.p. olvadaspont

Phth ftaloil

PhCH(OMe), benzaldehid-dimetilacetal

PMBCI p-metoxibenzil-klorid

ppm parts per million, milliomod rész

R¢ retencios faktor

s, d, t, m, bs multiplicitas, szinglett, dublett, triplett, multiplett, kiszélesetett
szingulett

TBABr tetrabutil-ammoniumbromid

TBANO, tetrabutil-ammoniumnitrit

TEA trietil-amin

Tf, triflat trifluormetanszulfonil

TH0 trifluormetan-szulfonsavanhidrid

THF tetrahidrofuran

TMSOTTf trifluormetanszulfonsav-trimetilszilil észter

uv ultraibolya

VRK vékonyréteg-kromatografia

o kémiai eltolodas
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b)

d)
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Carbohydrates of Chemistry of the Hungarian Academic of Sciences 29-30 May, 2008,
Matrafiired, Hungary. (el6adas)

Jakab Zs.; Fekete A.; Borbas A.; Liptak A.; Antus S.: Cukorszulfonsav tartalmu Lewis

A analog oligoszacharidok szintézise. MKE Vegyészkonferencia Hajduszoboszlo,

2008. junius 19-21. (poszter)

Jakab, Zs.; Fekete, A.; Borbas, A.; Liptak, A.; Antus, S.: Synthesis of sulfonic acid

containing oligosaccharide mimetics of Lewis A. 4th Central European Conference 8-
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(poster award winner)
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