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Jav spocivajici v hydroxylacii glykalov vodnym roztokom peroxidu vo-
dika za katalytického G¢inku molybdénanovych alebo wolframanovych
ibnov, ktoré vedie stereoselektivhe ku vzniku ald6z s cis-usporiadanim
hydroxylovych skupin na atémoch uhlika C-2 a C-3.



Objav sa tyka stereoselektivnej hydroxy-
lacie glykalov peroxidom vodika za Kkata-
lytického wuc€inku molybdénanovych, alebo
wolfrdmanovych i6nov, ktora vedie ku vzni-

ku ald6z s cis-usporiadanim hydroxylovyeh-

skupin na atémoch uhlika C-2 a C-3.

Hydroxylaciou glykalov vznikaju prislus-
né epimérne aldézy, ktorych vzajomny po-
mer z4avisi od druhu hydroxyla¢ného ¢inidla
a vychodiskového glykalu. Ako hydroxylac-
né Cinidlo sa pouZiva Kyselina perbenzoova,
pripadne peroxid vodika za pritomnosti kys-
licnika osmicelého. Nevyhoda Kkyseliny per-
benzoovej spociva v jej nestabilite, v obtaz-
nom prevedeni hydroxyldcie, ale hlavne v
tom, Ze sotva dosahuje 50% konverziu gly-
kalov na ald6zy s cis-usporiadanim hydro-
xylovych skupin na atémoch uhlika C-2 a
C-3 (z D-galaktalu 32 % D-talozy) W. W.
Pigman, H. S. Isbell; |. Res. Nat. Bur. Stand.,
19, 189 (1937), (z L-arabinalu 40 % L-ribo-
zy) (R. E. Deriaz et al., ]. Chem. Soc., 1949,
1879). V pripade hydroxyldcie s kyselinou
perbenzoovou sa predpokladd intermedidl-
ny vznik 1,2-epoxyglykalu, ktory hydroly-
zou poskytuje prislusna aldézu. V pripade
volnej hydroxylovej skupiny na atéme uhli-
ka C-3 sa vytvara preferované cis-epoxid —
nakolko jeho vznik je stabilizovany vodi-
kom hydroxylovej skupiny; ak vodik tejto
skupiny je substituovany, vytvdra sa pre-
ferovane trans-epoxid. Pri hydrolyzacnom
rozklade epoxidového kruhu usmernuje kys-
likovy atém pyranoidného kruhu nukleo-
filné ¢inidlo k atému C-1 a védzba C2—O0 zo-
stdva neporusend, dosledkom toho vznikaju
2,3-cis- resp. 2,3-transdioly [R. ]J. Ferrier;
Advan. Carbohyd. Chem., 20, 68 (1968)].
Tak z D-glukalu vznika preferovane D-ma-
néza [M. Bergman, H. Schrotte; Ber., 54, 440
(1921)], resp. 3,4,6-tri-o-acetyl-D-glukalu
[C. Tanaka; Bull. Chem. Soc. Jap., 5, 214
(1930), Chem. Zbl., 2, 2765 (1930)], 3,4,6-tri-
-O-metyl-D-glukalu, alebo 2-O-metyl-D-glu-
kalu [P. A. Levene, A. L. Raymond; ]. biol.
Chem., 88, 513 (1930)] prislusny derivat
D-glukézy. Pri hydroxylacii glukalov s per-
oxidom vodika za pritomnosti kyslicnika
osmicelého v prostredi terc-butanolu [R. C.
Hockett et al.; |. Amer. Chem. Soc., 63, 2051
a 2587 (1941)] hydroxylacia na C-2 k hyd-
roxylovej skupine na C-3 prebieha do trans-
polchy bez phladu na to, ¢i je tato hydro-
xylovad skupina substituovana alebo nesub-
stituovana (z D-glukalu, resp. 3,4,6-tri-O-
-acetyl-D-glukalu vzika D-gluk6za resp. od-
povedajici O-acetylderivdat D-glukodzy), ale
s niZSou konverziou ako pri hydroxylacii s
kyselinou perbenzoovou.

Pri preskaSani radu kyslicnikov ako ka-
talyzatorov pri hydroxylacii D-galaktalu s
peroxidom vodika sa zistilo, Ze najlepsi
katalyticky efekt vykazuje kysli¢nik molyb-
dénovy a len o nieCo nizsi kyslicnik wolfra-
movy, a to z hladiska konverzie D-galak-
talu na ald6zy a vysokej preferovanosti D-
-talézy (priklad 1) (V. Bilik, S. Kugar; ¢s.

patent ¢. 139 125). Stereoselektivita reakcie
katalyzovanej molybdénanovymi i6énmi sa
demoné&trcvala tieZ na dalSich glykaloch - D-
-glykal, D-arabinal, D-xylal — vysokou Xon-
verziou na aldozy s cis-usporiadanim hydro-
xylovych skupin na atomoch uhlika C-2 a -3
(priklad 2) (V. Bilik, S. Ku¢ér; Carbohyd.
Res., 13, 311 /1970/). Vo vsetkych pripadoch
okrem malého mnoZstva doplilujicej epi-
meérnej aldozy dosledkom acidity prostredia
(pH 2,8) adiciou vody na glykal vznikaja
tiez v malych mnoZstvach 2-deoxyald6zy 7
porovnania Kkatalytickej ucinnosti NazMoOs,
MoOs3, Na2WO04, WO3 vyplyva, Ze NazMoQO4
cproti MoOs sterecszlektivitu reakcie zvy-
Suje, nakolko pri hydroxylacii D-galaktalu
vznika mensie mnozstvo epimérnej aldézy --
D-galaktozy, a doésledkom zniZenej acidity
prostredia tiez aj mensi podiel 2-deoxy-D-
-galaktozy (priklad 3). Vyhoda Naz2MoO4
oproti MoOs3 spociva v jeho rozpustnosti vo
vodnych roztokoch, ¢o umoziuje vhodnu vol-
bu koncentracie molybdénansvych iénov v
reaktnom roztoku. ZvySovanim koncentrécie
katalyticky G¢innych ionov sa stereoselekti-
vita reakcie zvy$uje a zniZuje reakény cas
konverzie glykalu.

Aldozy s molybdénanovymi i6nmi vytvira-
ju molybdénanové komplexy v rozmedzi pH
5 — 7,8 s maximom komplexotvornosti pri
pH 5,7 — 6 (W. Voelter et al.; Liebigs Ann.
Chem., 734, 126 /1970/). Pri hydroxylécii D-
-galaktalu je optimédlne rozmedzie reakcné-
ho roztoku pri pH 4 — 6. Schopnost komple-
xotvornosti D-galaktalu s molybdénanovymi
ionmi sa prejavuje vyznamnou zmenou jeho
Specifickej otacivosti, ktord je zavisla na pH
meranych roztokov a dosahuje maximéalnu
hodnotu pri pH 4,1 [«]p? = +30° ked vo
vodnych roztokoch bez pritomnosti molyb-
dénancvych iénov [e]p?! = —5°. Rovnako
vyznamna je reakc¢nd teplota, ktord je opti-
malna v rozmedzi 40 aZ 50 °C. Pri teplotach
nizsich prebieha hydroxylacia menej stereo-
selektivne a je potrebny dlh$i reakény cas,
ked pri teplotdch vyssich sicasne dochadza
k vzniku destrukénych produktov. Zladenim
jednotlivych faktorov (V. Bilik; Chem. zvesti,
26, 76 /1972/) vplyvajicich na stereoselekti-
vitu reakcie sa napriklad pri hydroxylacii
-galaktalu izoluje z reakénej zmesi 90 % D-
-talozy, vedla 3 0 D-galaktézy (priklad 4)
(V. Bilik; ¢s. patent ¢. 146 465).

Podstata stereoselektivnej hydroxylécie
glykalov na aldozy s cis-usporiadanim hydro-
xylovych skupin na atbmoch uhlika C-2 a C-3
peroxidom vodika za katalytického ucinku
molybdénanovych alebo wolfrdmovych iénov
spcciva v tom, Ze v reakénom prostredi vzni-
kaja odpovedajice peroxokyseliny (HMOs™ ),
ktoré v prvom stupni reakcie vytvaraja pre-
chodny komplex s glykalom. Vplyvom dvoji-
tej vdzby (C2 — Ci) je hydroxylova skupina
glykalu na atéme uhlika C-3 dostato¢ne elek-
tronegativna a centralny atom (Mo, W) ju
koordinacne viaZe. Désledkom toho je pod-
mienené vytvorenie 1,2-epoxyglykalu z tej



istej strany rigidného systému molekuly, na
ktorej je umiestnend hydroxylova skupina
na atéme uhlika C-3 (cis-adicia). Schéma
intermedidtu komplexu glykalu s Kkyselinou
peroxomolybdénovou je na priloZenom ob-
razku.

Nazor, Ze podmienkou stereoselektivnej re-
akcie je vytvorenie prechodného komplexu
s hydroxylovou skupinou na atéme C-3, pod-
poruje pozorovanie, Ze po jej substiticii ako
napr. u 3-O-metyl-D-glukalu reakciou vznika
3-0-metyl-D-glukéza a 3-O-metyl-D-manoza
v pomere 1:1. Vplyv substiticie hydroxylo-
vej skupiny na C-4 nie je vyznamny, nakolko
pri hydroxyldcii maltalu, resp. laktalu vzni-
kéd epimalt6za, resp. epilaktéza s vysokymi
vytazkami (V. Bilik, E. Jurdova, V. Sutoris,
Chem. zvesti 32, 252 /1978/).

Priklad 1

Hydroxyldacia D-galaktalu za pritomnosti
roznych kysli¢nikov

0,5 g D-galaktalu sa rozpusti v 5 ml 5%
vodného roztoku peroxidu vodika a do roz-
toku sa prida 10 az 15 mg MoOs3, alebo dalsi
jednotlivy kyslicnik — WO03, 0s04, Se0z2, V205,
CrOs (tabulka 1). Reak¢né splodiny D-taléza
a D-galaktoza sa sledovali chromatografiou
na papieri (Whatman No 1), eluénym sy-
stémom n-butanol — etanol — voda 5:1:
14 obj./obj. po detekcii difenylaminovym &i-
nidlom (zmes 4 g difenylaminu, 4 ml anilinu,
40 ml 85% kyseliny fosfore¢nej a 400 ml ace-
tébnu) a meranim chromatogramov densito-
metrom ERI — 10 (Zeiss, Jena).

Tabulka 1

Hydroxyldcia D-galaktalu peroxidom vodika za pritomnosti roznych kysli¢nikov

Vytazok

D-tal6zy a D-galaktozy

Vzajomny hmotnostny pomer

Katalyzator % D-talozy a D-galaktozy
MoOs3 90 9.5% 0.5
WOs3 90 g i
0s04 10 1 : 4
Se02 10 s (SR
V205 5 T 8
CrOs 5 . =2
Priklad 2 din. Nadbytoc¢ny peroxid vodika sa potom
rozloZi pridavkom 0,1 aZ 0,2 g 5% paladia ad-
Hydroxyldcia glykalov za pritomnosti MoOs | sorbovaného na aktivnom uhli a daldim sta-
| tim reakéného roztoku po dobu 24 hodin.
0,5 g glykalu (D-glukal, alebo D-galaktal, | Reak¢na zmes sa prefiltruje, filtrat zahusti
D-arabinal, D-xylal — tabulka 2) sa rozpusti | za zniZeného tlaku a destila¢ny zvySok sa
v 50 ml 5% vodného roztoku peroxidu vodi- frakcionuje na stipci celulézy (6 x 110 cm)
ka a po pridani 40 aZ 50 mg MoOs3 sa reakéné eluénym systémom uvedenym v priklade 1.
zmes nechd stat pri teplote miestnosti 24 ho-
Tabulka 2

Izolované produkty z reakc¢nej zmesi po hydroxyldcii glykalov peroxidom vodika

za pritomnosti kysli¢nika molybdénového

Produkty hydroxylécie

Vychodiskovy glykal g VytaZzok %
D-glukal D-manoza 4,9 80,3
D-glukoza 0,3
2-deoxy-D-gluko6za 0,45
D-galaktal D-taloza 4,8 78,7
D-galaktoza 025
2-deoxy-D-galaktoza 0,4
D-arabinal D-ribdza 5,05 89,1
D-arabinoza 0,15
2-deoxy-D-riboza stopy
D-xylal D-lyxoza 4,85 75,2
D-xyloza 0,2
2-deoxy-D-xyloza 0,3




Priklad 3

Porovnanie Kkatalytického uc¢inku NazMoOj4,
Mo0O3, NazW04, WO3

Vo vode (10 ml) sa suspenduje praskovy
Mo0Os3 (25 mg) alebo WOs3 (25 mg), pripadne
sa v nej rozpusti NazMoO4.H20 (48 mg —
2.10-4 M) alebo NazWO4.2 H20 (66 mg —

2.10-% M) a potom sa prida D-galaktal (1,0
g). Po rozpusteni D-galaktalu sa pridd vod-
ny roztok 15% peroxidu vodika (1,0 ml) a
dalej po prvej a druhej hodine opédt (po 1,0
ml) zriedeny roztok peroxidu vodika. V ta-
bulke 3 st uvedené dopliiujice zli¢eniny —
D-galaktéza a 2-deoxy-D-galakt6za, Kktoré
vznikaju vedla D-tal6zy. Tieto sa stanovia
ako je uvedené v priklade 1.

Tabulka 3
VedlajSie produkty pri hydroxylacii D-galaktalu peroxidom vodika za pritomnosti

réznych katalyzatorov

D-galakt6za

2-deoxy-D-galakt6za

Reakény cas*)

Katalyzator % % hod.
Naz2Mo0O4 3 3 6
MoOs3 5 7 40
Na2WO04 8 3 6
W03 10 7 40

*) konverzia celého mnoZstva D-galaktalu

Priklad 4
Priprava D-talozy

V 650 ml vody sa rozpusti 5 g molybdéna-
nu sodného, 100 g D-galaktalu a za mieSania
sa do roztoku priddva 15% vodny roztok per-
oxidu vodika — celkové mnoZstvo 350 ml —
‘takou rychlostou, aby exotermnd reakcia
udrZovala teplotu reakénej zmesi pri 37 az
40 °C. Pridavanie peroxidu vodika trva cca
2 hodiny, pricom sa postupne samovolIne me-
ni hodnota pH reakénej zmesi z 8 na 5; po-
‘tom sa reakénd zmes nechd bez miesania
stat pri teplote miestnosti 4 hodiny. Po tejto
dobe sa do reakcnej zmesi pridd 1 aZz 2 g
5% palddia na uhli a necha dalej stat 24 ho-
din. Prefiltrovany roztok sa pridanim a od-

severografia, n. p.,

filtrovanim i6nomenicov (katexu — Wolfatit
KPS v H-cykle a anexu — Wofatit SBW v ace-
tatovom cykle) deionizuje a zahusti za sni-
Zeného tlaku do sirupovitej konzistencie.
Krystalizaciou destilacného zvy$ku z meta-
nolu sa ziska 95 g krystalickej D-talézy a
frakciondciou matecného krystalizaného
roztoku na stipci celulézy ako je opisané
v priklade 2 sa ziska 3 g D-galaktozy, 3 g 2-
-deoxy-D-galaktozy vedla 16 g D-talozy.

Reakcia poskytuje moZnosti pripravy vzéc-
néjsich aldéz z aldéz dostupnéjsich. Vzacne
aldozy su vyznamné predovSetkym pre bio-
chemicky vyskum z hladiska objasnenia pri-
tomnosti a funkcie tychto aldéz v prirod-
nom prostredi, ako i pri hladani moZnosti
ich vyuzitia v praktickej medicine, polno-
hospodéarstve a podobne.

zavod 7, Most
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