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A glikalok olyan telitetlen cukor enol-éter szarmazékok, melyekben kettoskotés taldalhato a C-1 és C-2 szénatomok kozott.! Ezeket a vegyiileteket széleskorben
alkalmazzak szamos bioldgiailag értékes vegyiilet és természetes anyag eléallitasara, mivel konnyen, j6 hozammal alakithatok at megfeleld koztitermékekké,
prekurzorokka.? A 2-haloglikalok fontos kiindulasi vegyiiletei a C-2 helyzetben elagazast tartalmazo szénhidratok szintézisének, melyek tovabbi lépésekben
1,2-anellalt cukrokkad, heterociklusokka és glikokonjugatumokka alakithatok.3 4 A C-elagazast tartalmazo cukrok szamos képviselGje potencialis antibiotikum,
a C-2 helyzetben elagazast tartalmazo szénhidratok pedig a 2-N-acetilcukrok glikomimetikumai lehetnek. A C-2 szénatomon elagazast tartalmazé szénhidrat
szarmazékok eloallitasa megvalosithatd 2-haloglikalokbol kiindulva olyan fémkatalizalt keresztkapcsolasi reakcidok segitségével, mint a Heck, a Suzuki-
Miyaura, a Sonogashira és a karbonilativ kapcsolasi reakcidk.> % A C-1 szénatomon elektronszivé csoportot (CN, CONH,, COOMe) tartalmazo glikalokrol kevés
forras talalhato az irodalomban, melynek egyik oka, hogy kereskedelmi forgalomban nem kaphatok, valamint nehezen szintetizalhatok.
Kutatécsoportunknak sikerilt egy tobblépéses szintézis modszert kidolgozni ezen vegyliletek eléallitasara, melynek segitségével lehetové valt reaktivitasuk
széleskorben valoé tanulmanyozasa. Munkank soran 2-jéd 1-C-szubsztitualt glikalokat allitottunk elé majd tanulmanyoztuk a 2-jéd-D-gliikal és a 2-jéd 1-
COOMe-szubsztitualt galaktal szarmazék karbonilativ Suzuki-Miyaura reakcidjat killonbozo Pd-forras, foszfin ligandum, homeérséklet és oldoszer alkalmazasa
mellett.
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EREDMENYEK

1. 2-JOD 1-C-SZUBSZTITUALT GLIKALOK ELOALLITASA

OPG o) OPG Cukor konf. Reagens Lewis-sav t (h) lzolalt hozam (%)
PGO AT Lewis-sav PGO
aj 5 o s - o 1. Gal Ac CN NIS TMSOTf 60 4.5 77
PGON~=-R Loy absz. BHyCR PGON~-R 2. Glii Bz CN NIS  AgNO,/TMSOTf 80/60 4 nem izolaltuk
D oM. COMe. CONH O l 3. Gal Ac  CO,Me NIS AgNO, 80 6 80
: , e,
: : a. Glil Bz CO,Me  NIPhth TMSOTf 60 0.75 87
Cukor konf.: Glu (PG = Bz)
Gal (PG = Ac) 5. Gal Ac CONH, NIPhth AgNO, 80 1 60
6. Glii Bz CONH,  NIPhth AgNO, 80 3.5 30

2. KARBONILATIV SUZUKI-MIYAURA KERESZTKAPCSOLASI REAKCIOK

2.1. A reakcio optimalizalasa
szubsztrat: 3,4,6-tri-O-acetil-2-dezoxi-2-j6d-D-gliukal

2.2. A reakcid kiterjesztése 2-jod 1-C-szubsztitualt galaktal szarmazékra
szubsztrat: metil 4,5,7-tri-O-acetil-2,6-anhidro-3-dezoxi-3-jéd-D-lixo-hept-2-enonat

OAc I kat. Pd/ligandum | , 0 AcO 0 OAc AcO _OAc . kat. Pd/ligandum o 0 AcO _OAc
AcO 0O “OH "CO" forras AcO _ . AcO — N AcO—iz () N “OH CO" forras AcO — co,Me| . AcO =~CO.Me + g&\
AcO — + AcO — AcO — CO.Me 2 AcO - CO.Me
MeO bazis o 2 MeO bazis O 2
| oldoszer ' 2.0 ek oldoszer
2.0 ekv. Ar A B C .0 ekv. Ar D E =
MeO OMe MeO OMe

: : ,. 1zolalt 1zolalt
Pdkat.  Ligandum "CO" forras Bazis . Konv. Pd kat.  Ligandum "CO" forras Bazis Konv.
Olddszer T (°C t(h hozam (% 3 2 0
(ekv.) (ekv.) (ekv.) (ekv.) (c) - tih) (%) ) (ekv.) (ekv.) (ekv.) (ekv.) Oldoszer T(°C) t(h) (%) hozam (%)
Pd(PPh;), DCC(2.0)  K,CO,(2.0) Pd(PPh,), DCC(2.0)  K,PO,(3.0) .y

" (0.05) HCOOH (2.0) TEA(20) ‘'°M°! 30 22 36 70 L (0.05) HCOOH (2.0) TEA(2.0) VAdioxdn rt 22 52 - 45
Pd(OAc), PPh;  HCOOH (3.0) K,CO;(3.0) Pd(PPh.) DCC(2.0)  K,PO,(3.0)

2. toluol 100 1 74 35 47 3la 3" 4 FaE ]
(0.03) (0.06)  Ac,0(3.0)  TEA(4.0) > (0.05) HCOOH (2.0) TEA(2.0) Tdioxan 70 22 26 47
Pd(PPh K.PO, (3.0 ,

3. (g 05)3)4 Mo(CO), (0.5) ;EA"é 0)) CH,CN rt 23 60 26 14 - 3. P%POP'S’;)“ Mo(CO), (0.5) K;::‘é"’o()’) 1,4-dioxan rt 26 21 19 64
Pd(PPh;,) K;PO, (3.0) Pd(PPh,) K,PO, (3.0)

4. - Mo(CO). (0.5) 3 4 CH.CN 50 21 88 32 29 - 3la 34 S
(0.05) (CO)s(0.5) e (2.0) 3 4. (0.05) Mo(CO)¢(0.5) 2 (2.0) 1,4-dioxan 50 47 65 3 42 6

60, Pd(PPh,), K,PO, (3.0) .y
Pd(PPh,), Mo(CO). (0.5) KsPOs(B:0)  CHCN majd . o > (0.05) MolCOJs(20) 1pp(pg) LAdioxan rt 47 40 15 42
(0.03) o TEA (2.0 %0 6. d(PPhy), Mo(CO), (0.5) K5PO, (3.0) DMF rt 19
MW ' (0.05) e TEA (2.0)
Pd(PPh,), K,PO, (3.0) . Pd,(dba) PPh
Mo(CO). (0.5 anizol rt 92 68 49 13 . 2 3 3 . .
(0.05) (CO)s(0.5) e (2.0) 7 (0.1) 0.2) Mo(CO), (4.2) K,CO, (2.0) DMF 40 19 100 12 29
Pd,(dba), PPh, Pd,(dba) PPh
Mo(CO), (4.2) K,CO, (2.0 DMF 40 16 68 58 12 2 3 3
(0.1) (0.2) (CO)¢(4.2) K,CO,(2.0) 8. (0.1) (0.2) Mo(CO), (4.2) K,CO,(2.0)  DMF 40 16 85 5 10
K;PO, (3.0) . Pd,(dba) PPh
Mo(CO).(0.5) 3 4 1,4-dioxan , 2 3 3 , ,
(CO)s(0.5) e (2.0) 9 (0.1) 0.2) Mo(CO), (4.2) K,CO, (2.0) DMF 80 3 100 20 76
P%POP:;)“ Mo(CO), (0.5) K;';?\"((Z?’g;) 1,4-dioxan 50 21 80 49 16
10. P%POP:;)“ Mo(CO), (0.5) K;Eg“(f’é‘;) 1,4-dioxan 90 23 76 52 11
60,
Pd(PPh,), K,PO, (3.0) .. majd
11. (0.05) Mo(CO), (0.5) TEA (2.0) 1,4-dioxan 90 Yo+ Vs 48 50 9
MW
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