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II. Vizsgált aszimmetrikus szén-allilezés (irodalmi 

előzmény)

IV. Katalizátorok előállítása

• Simple reaction

• Work-up using 

centrifuge

Az enantiomertiszta α,α-diszubsztituált α-aminosavak iránt számottevő az érdeklődés az utóbbi évtizedekben, mivel egyes képviselőik

antibakteriális tulajdonságokkal bírnak. Szintézisük egy kihívást jelentő feladat, amire az enantioszelektív fázistranszfer katalízis hatékony

megoldást kínál. Munkánk során az előállítás a könnyen elérhető Meldrum-savból indul, amelyből a kulcsfontosságú diszubsztituált

malonát köztitermékek előállítása különböző cinkona-koronaéter származékok által katalizált, aszimmetrikus alkilezési reakcióban

történik. A cél újfajta fázistranszfer katalizátorok – aza-koronaéterek cinkona származékai – előállítása és összehasonlítása volt. Az

aminosavak előállítása a köztitermékekből szelektív hidrolízist követő átalakításokkal lehetséges.

I. Bevezetés

III. Aminosavak előállítása az allilezett termékből

V. Katalizátorok felhasználása és optimalizálás

Rövidítésjegyzék:

PTC – fázistranszfer katalízis

DIAD – diizopropil-azodikarboxilát

DPPA – difenilfoszforil-azid

DKM – diklórmetán

TFA – trifluorecetsav

THF – tetrahidrofurán

MTBE – metil-terc-butil-éter

CPME – ciklopentil-metil-éter
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BME SzKT

Hőmérséklet (°C) Reakcióidő (h) Termelés (%) Enantiomerfelesleg (%)

25 7 86 76

0 72 87 85

-10 72 86 85

-20 72 92 94

-30 96 24 84

Katalizátor Bázis Termelés (%) ee (%)

Q5 aq. 50% NaOH. 98 5

HQ5 aq. 50% NaOH 93 3

C5 aq. 50% NaOH 73 10

GC-SQ aq. 50% NaOH 86 5

Q6 aq. 50% KOH 59 1

C6 aq. 50% KOH 37 1

Oldószer
Katalizátor

(mol%)

Bázis Reagens

Termelés (%) ee (%)
típus mennyiség (ml) típus

mennyiség 

(ekv.)
típus

mennyiség 

(ekv.)

DKM 2,4 20 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1 79 8

DKM 2,4 10 aq. 50% NaOH 1 allil-Br 1 28 –

DKM 2,4 10 aq. 50% NaOH. 25 allil-Br 1 85 9

DKM 2,4 10 aq. 30% NaOH 50 allil-Br 1 26 2

DKM 2,4 10 szilárd NaOH 1 allil-Br 1 38 10

MeCN 2,4 10 szilárd NaOH 1 allil-Br 1 49 2

THF 2,4 10 szilárd NaOH 1 allil-Br 1 38 3

DKM 2,4 10 szilárd Na2CO3 1 allil-Br 1 – –

DKM 1,2 10 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1 92 6

DKM 2,4 10 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1,2 83 11

DKM 2,4 10 aq. 50% NaOH 50 allil-I 1 98 12

toluol 2,4 10 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1 60 7

MTBE 2,4 10 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1 51 –

EtOAc 2,4 10 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1 65 5

CPME 2,4 10 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1 49 3

2-Me-THF 2,4 10 aq. 50% NaOH 50 allil-Br 1 51 3

Bázis

mennyisége 

(ekv.)

Reagens
Hőmérséklet   

(⁰C)

Reakcióidő   

(h)

Termelés 

(%)
ee (%)

típus
mennyisége

(ekv.)

50 allil-I 1 0 24 94 15

25 allil-I 1 0 24 79 15

50 allil-I 1,2 0 24 97 15

25 allil-I 1,2 0 24 74 15

50 allil-Br 1 -78 6 – –

50 allil-Br 1 -78 6 – –
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α-Benzilezett terc-butil-metil-malonát alkilezése fázistranszfer körülmények között[1]

• α,α-diszubsztituált (nem-proteinogén) aminosavak előállítása [1]

• kvaterner sztereocentrum → merev konformációjú, proteolitikusan stabil peptidek
előállítása

• a megfelelő aminosav mindkét enantiomere előállítható

1. Kinin-, illetve hidrokinin alapú aza-koronaéterek [2-4] :

2. Cinkonin alapú aza-koronaéterek [5,6] :

3. Glükóz alapú aza-koronaéterek [7] :

1. Katalizátor szerinti optimalizálás:

legjobb eredmény az ötös koronaétert tartalmazó cinkonin 

alapú (C5) katalizátorral

2. Bázis, oldószer és reagens optimalizálása:

• Oldószer: DKM teljesít a legjobban

• Bázis: 50% NaOH aq. a legideálisabb

• Reagens: allil-I jobb mint az allil-Br, felesleg alkalmazása a 

termelés javítására

3. Hőmérséklet szerinti optimalizálás:

A hőmérséklet csökkentése növelte az elért 

enantioszelektivitást

A legjobb eredményt nyújtó körülmények:

• ötös koronaétert tartalmazó cinkonin alapú (C5) 

katalizátor

• DKM oldószer

• aq. 50%-os NaOH bázis

• allil-bromid reagens 1,2 ekv. feleslegben

• 0 ⁰C reakcióhőmérséklet


